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1. Presentación 
Una de las características de la mayoría de los tumores de cabeza y cuello 
es que al originarse en la superficie de la mucosa pueden ser visualizados. A 
finales de los ochenta inicié mi camino como otorrino, aún recuerdo los 
primeros tumores que vislumbré reflejados en el espejillo laríngeo. Conocer 
su existencia era todo un logro, determinar su localización y extensión 
llevaría más tiempo. La aparición de la fibroscopia supuso toda una 
revolución para la exploración en la consulta. Desde entonces la 
investigación y el desarrollo tecnológico han ido mejorado los medios de 
visualización hasta los endoscopios actuales de chip en la punta. Así mismo 
surgen nuevas estrategias de exploración en vivo de la mucosa como las 
tinciones, la fluorescencia, la endoscopia de contacto o el NBI. Otras 
técnicas de exploración mas recientes buscan abrirse paso como la 
endomicroscopia confocal, la tomografía de coherencia óptica o la 
espectroscopia de Raman. Todas ellas sobrepasan el ámbito macroscópico 
del tumor y se dirigen, con mayor o menor éxito, a un diagnóstico más 
próximo al realizado por el anatomopatólogo con su microscopio. La 
determinación de los cambios en la arquitectura tisular de la mucosa, en su 
microvascularización o en las propias células que la componen, permiten un 
diagnóstico precoz del carcinoma e incluso, podrían adelantarse a la 
aparición del mismo. 
Pero no todos los avances y novedades tecnológicas que surjan pueden y 
deben ser asumidos por el clínico. Es necesario que exista un periodo de 
investigación donde se determine la verdadera utilidad de la aplicación de 
estas nuevas tecnologías. Se deben realizar estudios que irán puliendo las 
potenciales ventajas de cada técnica. La exploración endoscópica con NBI 
inició su comercialización en el 2005. Desde entonces se han realizado 
estudios sobre su aplicación en diferentes localizaciones de cabeza y cuello. 
Esta técnica es complementaria a la exploración endoscópica tradicional en 
la consulta de tumores de cabeza y cuello. Para ello debe ser igual de 
accesible que la endoscopia tradicional y, a su vez, presentar ventajas 
evidentes frente a ella. Por este motivo se inició este estudio.  
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2. Definición del problema 
 
2.1. Antecedentes 
 
2.1.1. Tumores de VADS 
Los tumores malignos de cabeza y cuello tienen su origen en diversas 
localizaciones y estructuras de la región de la cabeza y el cuello. La 
incidencia mundial del cáncer de cabeza y cuello excede el medio millón de 
casos anuales, siendo el quinto cáncer más frecuente en las estadísticas 
mundiales1. En esta región es donde se sitúa la vía aerodigestiva superior 
(VADS), de cuya mucosa de revestimiento surgen la mayoría de los tumores 
malignos localizados en la cabeza y el cuello. 
La VADS constituye, de forma muy simplificada, una estructura tubular  
donde confluyen las porciones superiores de la vía respiratoria y digestiva. 
La VADS comprende los labios, la cavidad oral, las fosas nasales, los senos 
paranasales, la faringe y la laringe. Gracias a las estructuras especializadas 
existentes en sus paredes, esta región desempeña funciones tan importantes 
como la respiración, la deglución y la comunicación. 
La VADS contiene una amplia diversidad de estructuras y tipos celulares, 
como el epitelio escamoso de las mucosas, estructuras glandulares salivales, 
mucosa de tipo respiratorio, hueso, cartílago, músculo, nervios, formaciones 
vasculares y estructuras linfoides. En consecuencia, en la VADS pueden 
aparecer tumores con una amplia variedad de histologías. Como ejemplo, en 
la clasificación de la Organización Mundial de la Salud se describen más de 
50 tipos de  tumores de la cavidad nasal y de los senos paranasales.2 
La gran mayoría de los casos de cáncer localizados en el territorio de cabeza 
y cuello surgen en la mucosa de la VADS, constituyendo el carcinoma 
epidermoide de células escamosas el 90% de los tumores malignos de la 
VADS. Las excepciones son la nasofaringe, donde el tipo histológico maligno 
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más frecuente es el carcinoma indiferenciado, y las glándulas salivales, 
donde el carcinoma epidermoide no es el más habitual.  
En la mucosa, existen lesiones premalignas precursoras del desarrollo del 
carcinoma epidermoide. Alguna de estas lesiones son reversibles pero otras 
evolucionan de forma ineludible a un carcinoma in situ y después, a un 
carcinoma infiltrante. 
Muchos de estos tumores de la mucosa están relacionados con la exposición 
al alcohol y el tabaco; como toda la mucosa está expuesta a estos agentes, 
la aparición de segundos tumores es un hecho frecuente. 
Una característica del carcinoma epidermoide de VADS es su capacidad de 
metastatizar. Los focos de  células tumorales cuando atraviesan la lámina 
basal del epitelio se convierte en infiltrativos y entonces pueden metastatizar. 
El mecanismo de metastatización en el carcinoma epidermoide se realiza 
principalmente por vía linfática, su intensidad dependerá de la riqueza de 
linfáticos del área donde se origina y de la biología de la población celular 
neoformada. Inicialmente lo hacen a los ganglios regionales, en estadios 
más avanzados pueden aparecer metástasis a distancia, principalmente en 
pulmón, hígado y huesos.  
Cuando se detecta una metástasis ganglionar de un tumor maligno pero no 
se logra identificar el origen del primario, lo denominamos tumor de primario 
de origen desconocido. En la región de cabeza y cuello el tipo histológico con 
gran frecuencia es el carcinoma epidermoide y se estima que el 80% tienen 
su origen en la mucosa de la VADS. 
El pronóstico de los tumores de la VADS depende en gran medida del 
diagnostico en un momento muy precoz tanto de las lesiones precursoras 
como de los carcinomas ya establecidos. El pronóstico mejora si se 
diagnostican cuando están confinados en un área muy pequeña y cuando la 
infiltración a las capas inferiores de la mucosa no se ha realizado o es 
mínima. En esta situación el diagnóstico se basa en la identificación visual de 
las lesiones en la superficie de la mucosa. La rentabilidad de estudios de 
imagen radiológica en esta fase es nula y no existen en este momento 
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marcadores biológicos que nos avisen de la existencia de un tumor maligno. 
El desarrollo de las técnicas endoscópicas para identificar de forma precoz 
estas lesiones es vital para el pronóstico de la enfermedad. 
 
2.1.2. Incidencia 
En los Estados Unidos, se diagnosticaron 49.260 nuevos casos de cáncer de 
VADS en 2010, esta cifra corresponde al 3% de todos los casos nuevos de 
cáncer en este país. Durante el mismo periodo murieron por esta 
enfermedad 11.480 personas.3,4 
En España, se diagnosticaron alrededor de 9.130 nuevos tumores malignos 
de VADS en 2012 y fallecieron ese año 3.391 personas por esta causa.5 
En España, en 2012, la incidencia en hombres de los tumores malignos en 
cavidad oral, labio, faringe y laringe fue de 7.419 y debido a estos tumores 
murieron en ese año 2.811 hombres.5 De todos los tumores malignos en 
hombres, la incidencia del cáncer de cavidad oral, labio y faringe ocupa el 6º 
puesto y en mortalidad el 9º, mientras que el de laringe ocupó el puesto 12º 
para ambos hechos 
 
Cáncer en hombres en España 
2012 
Incidencia Mortalidad 
Número Puesto Número Puesto 
Cualquier localización, 
excluyendo melanomas 128550  63579  
Próstata 27853 1º 5481 3º 
Pulmón 21780 2º 17430 1º 
Intestino grueso 19261 3º 8742 2º 
Vejiga 11584 4º 4102 4º 
Estómago 4866 5º 3335 5º 
Cavidad oral, labio y faringe 4505 6º 1576 9º 
Riñón y vías urinarias 4346  1531  
Hígado 4006  3049 6º 
LNH 3379  1266  
Páncreas 3335  3003 7º 
Leucemias 3028  1834 8º 
Laringe 2914 12º 1235 12º 
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En mujeres estos tumores son menos frecuentes5 y la incidencia en 2012 fue 
de 82 casos para el carcinoma de cavidad oral, labio y faringe (10º puesto) y 
41 casos de laringe (15º puesto). La mortalidad fue, respectivamente,  de 45 
(18º puesto) y 27 (22º puesto). 
En España, durante el periodo de 1991 a 2010, se produjo un descenso en la 
incidencia del cáncer de laringe y también en la mortalidad en hombres y un 
leve aumento en mujeres.6 Así, se pasó de 1.888 muertes en hombres en 
1991 a 1.439 en 2010, mientras que en mujeres pasó de 57 muertes en 1991 
a 67 en 2010.  
Durante el mismo periodo, se produjo también un descenso en las muertes 
en hombres por cáncer de cavidad oral, labio y faringe (de 1.811 a 1.754) y 
un ascenso en mujeres (de 315 a 523).6 
El aumento del consumo de tabaco en mujeres puede estar vinculado al 
aumento de estos tumores de la VADS, así como al del cáncer de pulmón. 
En el cáncer de faringe podría influir otros factores como la infección por 
HPV, aunque este hecho no está lo suficientemente estudiado en España. 
 
2.1.3. Etiología  
Aunque pueden darse casos de carcinoma epidermoide en VADS en 
pacientes no expuestos a ningún factor de riesgo conocido, la mayoría de 
estos carcinomas están asociados a la exposición al alcohol y el tabaco. 
Recientemente se ha establecido la relación entre el carcinoma epidermoide 
de la orofaringe y la infección por el virus del papiloma humano (VPH). 
 
Tabaco 
El tabaco es uno de los mayores responsables de la aparición del carcinoma 
epidermoide en la VADS. Los grandes fumadores de cigarrillos tienen entre 5 
y 25 veces mayor riesgo de cáncer de cabeza y cuello que los no 
fumadores.7,8 Existe una relación dosis-respuesta9. El riesgo relativo 
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aumenta con la duración del hábito de fumar y disminuye gradualmente 
después de dejar de fumar, alcanzando la situación de no riesgo pasados 20 
años. Se ha determinado que en los pacientes que fuman más de un 
paquete de cigarrillos al día el riesgo de cáncer de cabeza y cuello aumenta 
en 13 veces.10 La edad de inicio de consumo de tabaco (menor de 18 años 
de edad) y la duración del hábito de fumar (más de 35 años) son factores de 
alto riesgo.  
Los estudios epidemiológicos sugieren que el consumo de cigarros y el 
tabaco fumado en pipa se asocian a una mayor incidencia de cáncer de 
cabeza y cuello11 y tanto mascar como esnifar tabaco aumenta el riesgo de 
cáncer de la mucosa de la cavidad oral y de la faringe.12,13 La exposición al 
humo del tabaco también puede ser un factor contribuyente.14  
 
Alcohol  
El consumo de alcohol aumenta de forma independiente el riesgo de padecer 
cáncer en la VADS, aunque a menudo es difícil separar los efectos del 
consumo de tabaco y alcohol.7,15-17 
El riesgo relativo de desarrollar cáncer de cabeza y cuello debido a la ingesta 
de alcohol es dependiente de la dosis.9,16,17 Existe un riesgo de cinco a seis 
veces mayor para el cáncer de cabeza y cuello con la ingesta de alcohol 
mayor de 50 gr/día frente a menos de 10 gr/día (una bebida contiene 
aproximadamente 12 gr de alcohol).17 
El consumo de alcohol y tabaco tiene un efecto interactivo y multiplicativo en 
el riesgo de desarrollar cáncer de cabeza y cuello.7-10,16 
Puede existir cierta susceptibilidad genética para desarrollar cáncer de 
cabeza y cuello con la ingesta de alcohol debido a polimorfismos genéticos 
de la alcohol-deshidrogenasa (ADH) y aldehído-deshidrogenasa (ALDH).18 
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Infección viral  
Se conoce bien la capacidad de tres virus para originar tumores malignos en 
la VADS: el virus de Epstein-Barr (VEB), el virus del papiloma humano (VPH) 
y el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). 
Virus Epstein-Barr (VEB): Un gran número de evidencias apoya el papel de 
VEB como un agente etiológico primario en la patogénesis de carcinoma 
nasofaríngeo.19-22  Esto incluye la detección tanto del ADN del VEB como de 
su expresión génica en lesiones precursoras y células tumorales. Células del 
carcinoma nasofaríngeo expresan un subgrupo específico de proteínas 
latentes del VEB, incluyendo EBNA-1 y dos proteínas integrales de 
membrana, LMP-1 y LMP-2, junto con el fragmento BamHI-A del genoma del 
VEB.23,24 
Los pacientes con carcinoma nasofaríngeo también demuestran respuestas 
serológicas específicas para distintos productos de genes del VEB.19-21,24,25 
Uno de ellos es la respuesta serológica aberrante asociada al carcinoma 
nasofaríngeo de la inmunoglobulina A (anticuerpos IgA) dirigidos contra el 
antígeno de la cápside viral del VEB (VCA / IgA). Esta asociación de 
carcinoma nasofaríngeo con infección por VEB se ha aprovechado para 
desarrollar pruebas de diagnóstico no invasivas. También está siendo 
utilizado de forma experimental para el tratamiento de la enfermedad 
avanzada.  
La leucoplasia vellosa oral tiene como principal agente etiológico al VEB. 
La posible relación entre la leucoplasia vellosa oral y el carcinoma de células 
escamosas no está establecida. Aunque algunos investigadores señalan la 
presencia de VEB en carcinomas orales de células escamosas, otros 
desestiman esa relación.27-29 
Virus del papiloma humano (VPH): Estudios epidemiológicos y moleculares 
han identificado el genotipo HPV-16 del virus del papiloma humano (VPH) 
como agente causal del carcinoma epidermoide de orofaringe, 
particularmente los localizados en la base de la lengua y regiones 
amigdalinas en pacientes no fumadores ni bebedores.30,31 Otros genotipos 
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de alto riesgo del VPH como el 18, 31 o 33 también pueden ser la causa, 
pero son mucho menos comunes. El VPH es la enfermedad de transmisión 
sexual más comúnmente diagnosticada en los Estados Unidos.32 Además del 
cáncer de orofaringe, la infección por VPH de alto riesgo puede causar 
cáncer en otras localizaciones de cabeza y cuello. En otras partes del cuerpo 
el VPH se asocia con el condiloma acuminado, lesiones intraepiteliales 
escamosas y el cáncer anogenital (carcinoma cervical, vaginal, vulvar, de 
pene y anal). 
La incidencia del cáncer de orofaringe relacionado con el VPH va en 
aumento, como corresponde al incremento de la extensión del virus en la 
población. Los estudios de cohortes de la década de 1990 sugirieron que 
aproximadamente el 50 por ciento de los cánceres de la orofaringe son 
atribuibles al VPH, mientras que los estudios más recientes sugieren que al 
VPH se le puede atribuir de un 70 a un 80 por ciento de estos tumores 
malignos.31,33 
También se ha estudiado la relación entre la infección por el VPH y el cáncer 
de laringe. Un meta-análisis34 que incluyó datos de 2.559 pacientes con 
cáncer de laringe en 55 estudios, encontró que la prevalencia general de la 
positividad del VPH fue del 28 %, el genotipo más común observado fue el 
VPH-16, con una prevalencia del 19,8 %. Entre las personas con infección 
por el VPH, el riesgo de carcinoma de células escamosas fue 
significativamente mayor. 
Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH): En individuos infectados con 
el VIH existe un incremento aproximadamente de dos a tres veces en la 
incidencia de carcinoma de células escamosas de cabeza y cuello, con 
alguna variación dependiendo de la localización del sitio de origen.35-38  
Otros tipos histológicos de cáncer también se puede incrementar en la región 
de cabeza y cuello, incluyendo el carcinoma linfoepitelial de las glándulas 
salivales, el carcinoma nasofaríngeo y el carcinoma de células de Merkel.39 
Los sitios comunes de localización incluyen la cavidad oral, el área amigdalar 
y la laringe. La mayoría de los hombres infectados con VIH con carcinoma de 
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células escamosas de cabeza y el cuello son hombres que tienen sexo con 
hombres y la edad de presentación es menor que en los no infectados por el 
VIH.40,41 
Hasta un 40 por ciento del cáncer de cabeza y cuello en pacientes infectados 
con VIH está relacionado con el virus del papiloma humano (VPH).  
Virus herpes simplex (VHS): El VHS se correlaciona con menos intensidad 
con el desarrollo de carcinomas orales que el VEB o el VPH. Los estudios 
serológicos han demostrado que los pacientes con cáncer de cabeza y cuello 
tienen niveles más altos de anticuerpos IgM contra el VHS que los sujetos 
control.42,43 
 
La nuez de betel 
Mascar nuez de betel, hábito muy extendido en algunas regiones de Asia, es 
un factor de riesgo independiente para el desarrollo del carcinoma 
epidermoide de cabeza y cuello.44-46 Los efectos parecen ser sinérgicos con 
el tabaco y el alcohol.  
 
Exposición ocupacional  
Existen múltiples toxinas ocupacionales o ambientales que se han 
relacionado potencialmente con el cáncer de cabeza y cuello. Estas incluyen 
el agente de limpieza en seco percloroetileno,47 asbestos, pesticidas, fibras 
de vidrio sintéticas, hidrocarburos policíclicos aromáticos,48 los trabajadores 
textiles, los trabajadores de la madera,49 los fabricantes de gas mostaza, 
plástico y caucho, las refinerías de naftaleno, etanol, de ácido sulfúrico, 
trabajadores del cuero y pintura, mecánicos de automóviles, trabajadores de 
la construcción (cemento)50, agricultores y trabajadores del metal.51 El 
formaldehído ha sido clasificado como un carcinógeno en 2004 debido a su 
asociación con el cáncer de la nasofaringe y posiblemente con el cáncer de 
la cavidad nasal y de los senos paranasales.52,53 
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Radiaciones ionizantes 
La irradiación previa, ya sea para el tratamiento de la enfermedad maligna o 
benigna, se ha relacionado con tumores de las glándulas salivales, cáncer de 
células escamosas y sarcomas. Aunque esta relación parece ser real, hay un 
largo período de latencia y el riesgo general es bajo.54,55  
 
Dieta  
Algunos factores de la dieta pueden tener un papel protector en el cáncer de 
cabeza y cuello, mientras que otros pueden aumentar la susceptibilidad por 
enfermedades específicas. Varios estudios han demostrado un efecto 
protector asociado con el aumento del consumo de frutas y hortalizas.56,57 En 
contraste, los estudios de casos control indican que el riesgo de carcinoma 
nasofaríngeo se incrementa en los consumidores frecuentes de carnes 
conservadas que contienen altos niveles de adición de nitritos.58 
 
Factores genéticos 
Determinados factores genéticos pueden contribuir a un aumento en el 
riesgo de padecer cáncer de cabeza y cuello.  Además, estos factores 
pueden interactuar con otros factores de riesgo conocidos. Como ejemplos 
de estos factores encontramos: polimorfismos metabólicos que influyen en la 
exposición a los agentes cancerígenos en el humo del tabaco, los 
polimorfismos de genes de reparación del ADN, así como las variaciones en 
las vías que contribuyen a la carcinogénesis. 
Los pacientes con anemia de Fanconi poseen un alto riesgo de desarrollar 
un tumor maligno, incluyendo carcinoma de células escamosas de cabeza y 
cuello, además del síndrome mielodisplásico y la leucemia mieloide 
aguda.59,60 Los tumores malignos de cabeza y cuello en estos pacientes 
tienden a surgir en una edad temprana y en ausencia de otros factores de 
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riesgo (tabaco, alcohol). El tratamiento de pacientes con cáncer de cabeza y 
cuello con anemia de Fanconi se complica por el considerable aumento en la 
susceptibilidad a las complicaciones de la terapia de radiación.61 
 
Otros factores de riesgo  
Otros factores también pueden contribuir al desarrollo de cáncer de cabeza y 
cuello, como la mala higiene oral y la enfermedad periodontal, relacionadas 
con el carcinoma de la cavidad oral.8,62,63 Por otra parte, las prótesis dentales 
o dentaduras mal ajustadas no parecen ser un factor de riesgo independiente 
para el desarrollo de carcinoma oral.64,65 
 
2.1.4 Histopatología 
El carcinoma epidermoide o carcinoma de células escamosas es el tipo 
histológico más frecuente, constituye el 90 por ciento de los tumores 
malignos de la VADS. Este tumor principalmente se origina de la mucosa 
que tapiza la VADS.  
La transformación celular en la mucosa a una lesión de tipo carcinoma 
invasivo no se produce directamente sino a través de una serie de lesiones 
precursoras. En estas lesiones premalignas diversos clones celulares sufren 
una transformación de forma escalonada, desde hiperplasia y displasia a 
carcinoma in situ y carcinoma invasivo.66,67 
Cuando en la superficie de la mucosa se observa una lesión blanquecina 
(leucoplasia), rojiza (eritroplasia) o parcheada (leucoeritroplasia) puede 
corresponder a una lesión premaligna o maligna incipiente. Leucoplasia, 
eritroplasia y leucoeritroplasia son términos clínicos que describen lesiones 
en la mucosa de color blanco, rojo o moteado respectivamente, pero no 
constituyen ninguna entidad patológica específica. Para obtener un 
diagnóstico anatomopatológico de estas lesiones se deben biopsiar. 
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La mayoría de las lesiones leucoplásicas son benignas, aunque en 
ocasiones pueden corresponder a lesiones malignas. Cuando se biopsia una 
lesión leucoplásica, si no hay una displasia asociada, la probabilidad de 
encontrar un cáncer invasivo es de aproximadamente un 3 por ciento, pero si 
está presente la displasia, en un 10 por ciento la lesión tienen algún 
componente de carcinoma invasivo. La eritroplasia alberga con más 
frecuencia un carcinoma in situ o un carcinoma invasivo, este es detectado 
en la lesión hasta en un 30 por ciento de los casos.68  
Después de la Clasificación de 2005 de la Organización Mundial de la Salud 
(OMS)69 las lesiones escamosas premalignas y relacionadas se categorizan 
como hiperplasia, displasia leve, moderada o severa, o carcinoma in situ. 
Hiperplasia escamosa: La hiperplasia escamosa abarca tanto la acantosis 
(aumento de espesor de las capas espinosas) como la hiperplasia de células 
basales (aumento en las capas de células basales / parabasales). Esta 
última puede ser, en ocasiones, difícil de distinguir de la displasia leve. 
Displasia escamosa: Según el sistema de la OMS, la alteración de 
elementos arquitectónicos y citológicos limitados en gran medida al tercio 
inferior del epitelio definen displasia leve. Debe existir atipia citológica, pero 
no ser marcada. En la displasia moderada, el proceso displásico se 
extiende hasta el tercio medio del espesor del epitelio, con la salvedad de 
que si la atipia citológica es muy marcada se clasifica como displasia grave. 
Cuando el proceso se extiende al tercio superior del epitelio se califica como 
displasia grave.  
El carcinoma in situ es definido por la participación del espesor completo en 
ausencia de invasión o progresión a través de la membrana basal, también 
hay a menudo marcada atipia citológica. 
El uso de criterios de la OMS arquitectónicos y citológicos parece mejorar la 
tasa de concordancia inter-observador en la clasificación de displasia 
epitelial oral.70  
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El sistema de graduar la displasia mediante dos parámetros tiene utilidad 
para predecir la evolución clínica.71 Este sistema fue capaz de predecir la 
transformación maligna con una sensibilidad del 85 por ciento y una 
especificidad del 80 por ciento. 
Un hecho a tener en cuenta en la evaluación de las lesiones premalignas del 
epitelio son los grados de displasia simultánea dentro de la lesión. Esto 
puede provocar que una biopsia tomada en un lugar de la mucosa no sea 
representativa de todo lo que ocurre en esa mucosa. En un estudio 
comparativo entre biopsias de la cavidad oral y muestras de resección 
posterior, el grado de displasia se subestimó en un tercio de los casos y el 
carcinoma no fue diagnosticado en el 7 por ciento.69 
La tasa de progresión de displasia a carcinoma invasivo publicada es muy 
variable, las más recientemente publicadas se sitúan entre el 3 y el 12 por 
ciento, lo que indica se debe realizar un seguimiento estrecho de estas 
lesiones premalignas.69,72 Sin embargo, dadas las limitaciones actuales de la 
histopatología para predecir la transformación maligna, se investiga la 
identificación de biomarcadores para definir grupos de riesgo. 
En la carcinogénesis las poblaciones celulares van adquiriendo alteraciones 
cromosómicas y se van dañando diversas vías moleculares que pueden ser 
identificadas. Se ha señalado la ganancia de 8q22-23 como el evento más 
temprano en la carcinogénesis oral, aumentando en paralelo el número de 
aberraciones en copias de secuencias de ADN (DSCNAs) con el grado de 
displasia.73 Los genes Homeobox (HOX) son importantes en la morfogénesis 
embrionaria y desempeñan un papel en el mantenimiento de la integridad 
arquitectónica en algunos tejidos adultos. Se ha sugerido que la 
disregulación de un subconjunto de estos genes (HOXA2, A3, B3 y D10) 
puede ser la base molecular para la característica de la alteración en la 
arquitectura de la displasia del epitelio oral.74 
Se han descrito muchos defectos adicionales a nivel molecular en la 
carcinogénesis de cabeza y cuello. Estos incluyen trastornos que afectan a 
interacciones célula-célula y epitelio-estroma, reguladores de la proliferación 
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celular y la apoptosis, y las vías de señalización internas. Los esfuerzos por 
traducir este nuevo nivel de conocimiento a nivel molecular en hechos de la 
práctica clínica están en camino. Como ejemplo, se ha demostrado que el 
patrón de reactividad Ki-67 puede distinguir mucosa escamosa normal de la 
hiperplásica; EGFR, Stat3, p16 y c-myc son útiles para distinguir hiperplasia 
de displasia, e inmunotinciones Rb y p53 pueden diferenciar la displasia del 
carcinoma en etapa temprana.75  
Todavía son necesarios estudios multicéntricos a gran escala para poder 
aplicar estos hallazgos a la práctica clínica habitual.  
Carcinoma invasivo de células escamosas  
Las características macroscópicas e histológicas del carcinoma de células 
escamosas de cabeza y cuello son similares a los encontrados en otras 
partes del cuerpo. 
Según se asemejan al epitelio normal los tumores escamosos                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                               
se clasifican como carcinomas bien diferenciados, moderadamente 
diferenciados o pobremente diferenciados. Los carcinomas originados en la 
cavidad oral con frecuencia son bien o moderadamente diferenciados, 
mientras que los de la base de la lengua, hipofaringe y amígdalas son 
típicamente poco diferenciados. El grado de diferenciación tiene poco valor 
para predecir los resultados clínicos en el cáncer de cabeza y cuello. 
El tamaño del cáncer y la presencia o ausencia de metástasis ganglionares 
siguen siendo los principales determinantes pronósticos en el carcinoma de 
células escamosas de cabeza y cuello. Sin embargo, existe cierta 
información pronóstica adicional obtenida del estudio histológico de las 
muestras: 
• El grosor del tumor se relaciona con el riesgo de metástasis 
ganglionar en el carcinoma de lengua.76 
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• Los tumores con un frente invasivo amplio o en forma de empuje 
tienen pronósticos favorables en comparación con los tumores que infiltran 
como nidos irregulares o células individuales.69,77 
• La invasión de los vasos linfáticos aumenta el riesgo de metástasis 
regional o a distancia.69 
• La tasa de recurrencia es mayor cuando el tumor invasivo o 
preinvasivo afecta  el margen de resección quirúrgica.78,79 
	  
Existen unos tumores minoritarios con características arquitectónicas e 
histológicas particulares que merecen una distinción por sus diferencias en el 
comportamiento clínico. Esto incluye al carcinoma verrucoso, a las variantes 
del carcinoma de células escamosas de tipo basaloide y de células 
fusiformes, así como al carcinoma nasofaríngeo. 
Carcinoma verrucoso  
El carcinoma verrucoso comprende menos de 5 por ciento de los 
carcinomas. Se trata de un tumor indolente que se observa con mayor 
frecuencia en pacientes de edad avanzada con o sin antecedentes de 
tabaquismo.80 Aunque el VPH se ha implicado como un factor etiológico, el 
carcinoma verrucoso no es el tipo más común de los carcinomas de células 
escamosas de la orofarínge asociados al VPH.81 
La lesión verrucosa se presenta como una masa de aspecto maligno 
aterciopelada o exofítica. En contraste con la apariencia clínica, la histología 
es anodina. Existen proyecciones epiteliales romas, como dedos, que se 
extienden en la lámina propia, asociadas a una respuesta inflamatoria 
linfocítica importante. La porción superficial de la lesión puede aparecer 
benigna, necesitando una biopsia profunda para el examen histológico de la 
base de la lesión. Incluso con una muestra adecuada, la diferenciación del 
carcinoma verrucoso de un proceso hiperplásico o un carcinoma 
epidermoide convencional es difícil. De hecho, áreas de carcinoma 
epidermoide de alto grado puede alojarse dentro del carcinoma verrucoso. 
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Es el componente de más alto grado el que determina el pronóstico para el 
paciente.  
En su forma pura, el carcinoma verrucoso raramente metastatiza y, aunque 
presente un crecimiento local avanzado, tienen un pronóstico favorable.82 La 
escisión quirúrgica completa es el tratamiento indicado para estas lesiones. 
Aunque el carcinoma verrucoso no responde tan bien como los carcinomas 
epidermoides convencionales a la radioterapia, se han obtenido algunos 
resultados comparables a la cirugía tratando inicialmente con radioterapia.83 
En el pasado se había sugerido la transformación del carcinoma verrucoso a 
una forma más agesiva de carcinoma epidermoide cuando era tratado con 
radioterapia. Sin embargo, posteriormente se ha reconocido que 
simplemente no se había identificado un carcinoma epidermoide invasivo 
más agresivo en el momento del diagnóstico del carcinoma verrucoso.84  
Carcinoma basaloide de células escamosas 
Este carcinoma se ha correlacionado con la positividad de VPH (VPH 16) y 
con frecuencia se localiza en las amígdalas palatinas o la base de la lengua. 
Es un carcinoma pobremente diferenciado que presenta lóbulos de 
infiltración sólida de células basaloides.  
Tienden a metastatizar en los ganglios regionales en etapas tempranas, por 
lo que los pacientes se diagnostican en una fase de la enfermedad más 
avanzada, generalmente en estadio III o IV. Poseen tasas elevadas de 
metástasis a distancia, principalmente en pulmón.85 Sin embargo, los 
estudios clínicos indican que estos tumores responden quizás mejor que los 
carcinomas escamosos convencionales a la radioterapia y la quimioterapia, 
por lo que el pronóstico es mejor estadio por estadio para estos tumores 
basaloides.86,87  
Macroscópicamente, estos tumores aparecen como masas firmes 
blanquecinas, a menudo con necrosis central. Histológicamente son tumores 
muy infiltrantes compuestos de pequeñas células basaloides con núcleos 
hipercromáticos, mitosis frecuentes y escaso citoplasma, dispuestas en 
forma de nidos sólidos, cordones, o masas quísticas. A menudo pueden 
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identificarse focos de carcinoma escamoso convencional (in situ o invasivo) 
en zonas adyacentes o dentro del tumor. 
 
Carcinoma escamoso fusocelular 
Las variantes fusocelular y sarcomatoide son formas raras de carcinomas 
escamosos, mal diferenciadas, que no deben confundirse con sarcomas. 
Aunque el carcinoma fusocelular se puede encontrar en cualquier lugar de 
cabeza y cuello, los sitios más comunes son la laringe y la cavidad oral. 
Macroscópicamente, estos tumores pueden presentarse como nódulos 
polipoideos lisos, masas fungiformes o úlceras planas. Microscópicamente, 
son características las células fusiformes con un grado variable de atipia 
citológica y con un patrón de crecimiento en forma de fascículos entrelazado 
o en molinete. El diagnóstico diferencial histológico incluye otras lesiones de 
células fusiformes, como el sarcoma, carcinoma de células fusiformes / 
desmoplásico o melanoma. El reconocimiento de focos de carcinoma 
escamoso convencional (in situ o invasivo) es útil para su identificación. Sin 
embargo, la mucosa escamosa puede mostrar alarmantes cambios reactivos 
citológicas secundarios a la infiltración por un tumor subyacente. La 
inmunohistoquímica para citoqueratina (CK) y vimentina (Vim) a menudo son 
útiles ya que pueden demostrar las poblaciones de origen epitelial (CK + Vim 
-), mesenquimal (CK - Vim +) y células intermedias (CK + Vim +) dentro del 
tumor.88 
Los carcinomas de células fusiformes se caracterizan por un comportamiento 
agresivo, con altas tasas de recidiva locorregional89. El pronóstico se ha 
asociado con la localización del tumor, tamaño del tumor y estadio, la 
profundidad de la invasión y la presencia de tinción de queratina en las 
células fusiformes. En la literatura sólo aparecen series de casos que apoyan 
el papel de la cirugía como tratamiento primario. Algunos, pero no todos, han 
encontrado que estos tumores son relativamente radioresistentes.90,91 
Carcinoma nasofaríngeo  
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El carcinoma nasofaríngeo se origina en el epitelio de la superficie de la 
nasofaringe. La OMS clasifica el carcinoma nasofaríngeo en dos tipos 
principales: carcinoma de células escamosas queratinizante y carcinoma no 
queratinizante.69 
Excepto en las zonas endémicas, el carcinoma queratinizante tiene una 
débil asociación con virus de Epstein-Barr (VEB). Algunos estudios sugieren 
que esta forma puede no ser tan radiosensible como la indiferenciada no 
queratinizante y puede tener una peor tasa de supervivencia a los cinco 
años. 
El carcinoma no queratinizante constituye el 75 por ciento de los 
carcinomas nasofaríngeos en los EE.UU. y el 99 por ciento en Hong Kong.69 
Se asocia fuertemente con VEB. Estos tumores pueden dividirse en 
carcinoma diferenciado (parecido al carcinoma de células escamosas no 
queratinizante o de transición) e indiferenciado, pero tal división no tiene 
ninguna importancia clínica. Por lo general, inducen una infiltración marcada 
de linfocitos T benignos alrededor y dentro del tumor, de ahí el término más 
antiguo "linfoepitelioma". Los carcinomas no queratinizantes nasofaríngeos 
son sensibles a la radiación y se consigue un buen control local con ella, 
pero las metástasis ganglionares y a distancia pueden ocurrir antes que en el 
carcinoma queratinizante nasofaríngeo.  
2.1.5. Localización 
La VADS la podemos dividir en cinco apartados de donde se originan la 
mayoría de los tumores: 
• Los labios y la cavidad oral, que consta de diversas localizaciones: 
la mucosa bucal, la lengua, el suelo anterior de la boca, el paladar 
duro, la encía superior, la encía inferior y el trígono retromolar. 
Posteriormente se continúa con la orofaringe. Tiene funciones 
respiratoria, deglutoria y fonatoria. 
• La faringe, que se divide en nasofaringe, orofaringe e hipofaringe: 
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o La nasofaringe, corresponde a la parte superior de la 
faringe, se sitúa detrás de la cavidad nasal y se continúa 
inferiormente con la orofaringe. Su función principalmente es 
respiratoria, aunque también influye en la fonación. 
o La orofaringe, la parte media de la faringe, incluye el área 
de las amígdalas palatinas y lingual, la base de la lengua, la 
cara anterior del paladar blando y la pared posterior de la 
orofaringe. Se comunica por su porción anterior con la cavidad 
oral y, en su porción inferior, con la laringe y la hipofaringe. 
Posee funciones deglutoria, respiratoria y fonatoria. 
o La hipofaringe, que es la parte inferior de la faringe, incluye 
los senos piriformes, la superficie posterior de la laringe (área 
retrocricoidea) y las paredes faríngeas inferoposterior e 
inferolateral. Inferiormente se continúa con el esófago. Su 
función principalmente es deglutoria. 
• La laringe es un órgano situado en la parte central del cuello con 
funciones importantes de válvula para regular la respiración y la 
deglución, producir la emisión de voz y la tos. Se divide en tres 
regiones anatómicas:  
o la supraglotis, que contiene la epiglotis y las bandas 
o la glotis, que contiene las cuerdas vocales y las comisuras 
anterior y posterior  
o la subglotis, que se continúa inferiormente con la tráquea. 
• La cavidad nasal y los senos paranasales, tienen una función 
respiratoria, aunque también actúan como cavidad de resonancia de 
la voz. Las fosas nasales están divididas por una estructura central, 
el tabique o septo nasal y en sus paredes laterales se sitúan los 
cornetes. Los senos paranasales se abren a las fosas nasales y en 
cada lado existen un seno maxilar, etmoidal, esfenoidal y frontal. 
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• Entorno a la VADS se sitúan las glándulas salivales mayores 
(parótidas, submandibulares y sublinguales) y las glándulas salivales 
menores, que se encuentran a lo largo de la submucosa del tracto 
aerodigestivo superior. Existen glándulas salivales menores en la 
cavidad oral (especialmente el paladar), los senos paranasales, la 
laringe y la faringe. Mantienen la humedad de la mucosa facilitando 
sus funciones. 
 
2.1.6. Clínica 
La presentación clínica del cáncer de cabeza y cuello varía dependiendo de 
la localización del tumor primario. 
Carcinoma nasofaríngeo  
El síntoma más frecuente de presentación es como una masa en el cuello, 
se produce en casi el 90 por ciento de los pacientes. Otros síntomas pueden 
incluir hipoacusia asociada a una otitis media serosa, acúfeno u obstrucción 
nasal. Cuando invade las estructuras anatómicas adyacentes debuta con 
dolor y síntomas asociados con el crecimiento en la base del cráneo 
provocando afectación muscular y alteración de la función de los nervios 
craneales II a VI. 
Tumores de cavidad oral  
Los pacientes pueden presentar úlceras orales que no curan, pérdida de 
dientes, mal ajuste de la prótesis dentaria, disfagia, odinofagia, otalgia 
refleja, pérdida de peso o sangrado. Hasta 66 por ciento de los pacientes con 
lesiones en la lengua tienen afectación ganglionar cervical, mientras que la 
incidencia es mucho menor en los pacientes con cáncer localizado en el 
paladar duro o con  cáncer de labio. El cáncer de lengua crece como una 
lesión infiltrante y puede tener un componente exofítico, sobretodo en las 
lesiones que surgen en la base de la lengua. El síntoma inicial suele ser el 
dolor, con o sin disartria. Puede haber una historia de leucoplasia de larga 
duración. 
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El cáncer de labio generalmente se presenta como una lesión exofítica o 
ulcerada del labio inferior, en ocasiones asociado con sangrado o dolor. 
Algunos pacientes se quejan de entumecimiento de la piel de la barbilla por 
afectación del nervio mentoniano. 
Tumores de la orofaringe 
Los síntomas pueden incluir odinofagia, disfagia, otalgia refleja, apnea 
obstructiva del sueño o ronquido, sangrado o una masa en el cuello. 
Tumores de la hipofaringe  
Los pacientes con estos tumores a menudo permanecen asintomáticos 
durante un período más largo y por lo tanto es más probable que se 
diagnostiquen en etapas avanzadas de la enfermedad. La disfagia, 
odinofagia, pérdida de peso y masa en el cuello son los síntomas más 
comunes que presentan en el momento del diagnóstico. También pueden 
presentar otalgia refleja y disfonía, cuando invade a la laringe. 
Cáncer de laringe  
Los síntomas asociados con el cáncer de la laringe dependen de la 
localización. Una disfonía persistente puede ser el síntoma inicial en el 
cáncer glótico, más tarde los síntomas pueden incluir disfagia, otalgia refleja, 
tos crónica, hemoptisis y estridor. Los cánceres supraglóticos 
frecuentemente se diagnostican más avanzados y pueden presentar 
obstrucción de vía aérea o ganglios linfáticos metastásicos palpables. Los 
tumores primarios subglóticos son raros y los pacientes suelen presentarse 
con estridor o disnea de esfuerzo. 
Tumores de fosas nasales y senos paranasales 
Los síntomas comunes de presentación en esta localización suelen aparecer 
cuando los tumores están en fases avanzadas. Incluyen epistaxis y 
obstrucción nasal unilateral, así como dolor facial en las etapas posteriores, 
debido a la presión o infiltración de los nervios o el periostio por el tumor. 
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Tumores de glándulas salivales. 
Generalmente se presentan como un nódulo en la glándula o en la 
submucosa. En estadios avanzaos puede invadir hueso o estructuras 
nerviosas produciendo parálisis facial, del hipogloso o anestesia en la 
hemilengua. 
 
2.1.7. Estadificación 
La estadificación es una pieza fundamental en la batalla contra el cáncer. 
Permite conocer los cambios en la incidencia de la población con cáncer, la 
extensión de la enfermedad en el momento del diagnóstico y el impacto de 
los avances en el tratamiento del mismo. Permite, así mismo, crear grupos 
homogéneos para ser incluidos en ensayos clínicos y poder realizar 
comparaciones. Y, lo más importante, permite avanzar el pronóstico 
individual del paciente que padece la enfermedad y determinar cuál es la 
mejor estrategia de tratamiento en cada caso.  
El sistema TNM de estadificación de la American Joint Committee on Cancer 
(AJCC)92 se basa en el sitio del tumor primario (T), la afectación metastásica 
de los ganglios regionales (N) y la aparicion de metástasis a distancia (M).  
Existe un T por cada sublocalización, el N y el M es común para todos 
excepto para el N en el cáncer de nasofaringe. La estadificación puede 
hacerse mediante criterios clínicos (exploración y radiología) o patológicos 
(con los resultados del estudio anatomopatológico de la resección quirúrgica) 
y se denominan respectivamente cT cN y pT pN. La estadificación del tumor 
primario (T) está basada en el tamaño de la lesión para los tumores de labio, 
cavidad oral y orofaringe, y es homogénea. Para otras localizaciones la 
clasificación se realiza según se afecten diversas sublocalizaciones y son 
específicos para la glotis, supraglotis, subglotis, hipofaringe y nasofaringe. 
En general, los estadios I y II hacen referencia a tumores con el primario de 
un tamaño pequeño y sin metástasis. Los estadios III y IV corresponden a 
tumores avanzados debido al tamaño del primario, que invade estructuras 
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adyacentes y/o a la aparición de metástasis regionales. Las metástasis a 
distancia no son frecuentes en el momento del diagnóstico. La tasa de 
supervivencia de pacientes con enfermedad avanzada (estadio III y IV) es un 
50% menor que la de los pacientes con enfermedad precoz (estadios I y II). 
 
2.1.8. Diagnóstico 
El procedimiento de rutina para el diagnóstico incluye el exámen fisico, la 
exploración endoscópica de la VADS, la exploración radiológica y la toma de 
muestras para el estudio anatomopatológico de la lesión.  
La primera aproximación al paciente con tumor en la VADS se realiza en la 
consulta mediante la exploración física, la palpación y la exploración 
endoscópica. La exploración se debe realizar de una forma sistemática y 
debe ser dirigida a todo el territorio de cabeza y cuello, tanto a la mucosa de 
la VADS como a la piel y tejidos profundos. 
Durante la exploración física podemos detectar cambios en la mucosa 
consistentes en manchas de diferente coloración, ulceraciones, elevaciones 
en la mucosa, pólipos y lesiones excrecentes. También debe valorarse si 
existe un abombamiento o una asimetría marcada en las paredes. Se debe 
valorar la movilidad facial, de la lengua y del paladar. En ocasiones es útil 
palpar las lesiones o abombamientos para conocer la dureza y sensibilidad. 
La exploración del tejido cutáneo de la cabeza y cuello y la otoscopia 
completan esta fase. 
Para proseguir la exploración del resto de la mucosa de la VADS precisamos 
de medios de ayuda. La endoscopia ha desplazado a la clásica exploración 
indirecta con espejillos. Existen varios dispositivos endoscópicos que se 
pueden utilizar en la consulta: ópticas rígidas, telelaringoscopios y 
fibroscopio. Con estos dispositivos podemos explorar toda la superficie 
mucosa de la VADS excepto de la de los senos paranasales. Existen zonas 
de difícil exploración debido a que sus parede suelen estar colapsadas como 
las valléculas, los senos piriformes y la región retrocricoidea. Para mejorar la 
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visualización de estas zonas el paciente debe colaborar mediante la 
fonación, sacando la lengua, realizando la maniobra de Valsalva o girando la 
cabeza. La exploración de la laringe también debe ser en reposo, en 
fonación y en Valsalva para valorar bién todas sus paredes y su movilidad. 
La técnica de la estroboscopia valora también la onda mucosa de las 
cuerdas vocales. Toda la exploración puede realizarse en la mayoría de los 
pacientes sin anestesia tópica pero en algunos pacientes muy sensibles o si 
queremos explorar la subglotis o tomar biopsias, puede ser necesario 
anestesiar la superficie de la mucosa. 
La palpación de los espacios cervicales es importante en los pacientes con 
sospecha de cáncer de cabeza y cuello para poder detectar posibles 
metástasis cervicales. Debe realizarse con el paciente sentado, con ambos 
brazos relajados a los lados del cuerpo y el explorador colocado detrás del 
paciente. De forma sistemática se palpan todos los niveles de ambos lados 
del cuello, las regiones parotídeas y la glándula tiroidea. También se debe 
realizar la palpación bimanual del suelo de la boca. 
Cuando se detecta una lesión sospechosa de tumor, se realiza una biopsia. 
La biopsia se puede realizar con unas pinzas y visión directa en zonas como 
la cavidad oral, orofaringe o parte anterior de la fosa nasal. En otras zonas 
debemos ayudarnos de una óptica rígida, telelaringoscopio o fibroscopio con 
canal de trabajo. La mayoría de las biopsias pueden realizarse en la 
consulta. En ocasiones es necesario realizarlas en quirófano con anestesia 
general o sedación debido a la mala colaboración del paciente, a estar 
localizada en una zona de difícil acceso o para conocer mejor la extensión de 
la lesión o descartar un segundo tumor primario. 
En casos donde exista una adenopatía sospechosa de malignidad y no se 
encuentre el tumor primario en la exploración física y endoscópica, se realiza 
una PAAF (punción aspiración con aguja fina) de la adenopatía. Esta técnica 
tiene una exactitud diagnótica entre el 89 y 98 %. En caso de ser negativa, 
se debe repetir antes de realizar una biopsia excisional.93 
El diagnóstico anatomopatológico de las biopsias del tejido tumoral se debe 
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realizar siguiendo la clasificación de la OMS. En los tumores de orofaringe 
hoy en día tiene importancia la determinación del HPV pudiendo, en algunos 
casos, ser un factor decisorio para el tratamiento. En los tumores de 
nasofaringe también es conveniente la determnación del VEB en el tejido. 
Las exploraciones radiológicas se solicitan según la sospecha clínica del tipo 
y localización de tumor. Nos van a dar información sobre el grado de 
invasión local del tumor, la existencia de adenopatías cervicales y a distancia 
o de segundos tumores. Por lo general la exploración radiológica se realiza 
antes de la toma de biopsias para evitar falsos positivos en las imágenes. 
Las principales técnicas son: TC, RM, PET y PET-TC. 
La TC y la RM94 son las dos técnicas más utilizadas para el estudio de los 
tumores de la región de cabeza y cuello, ambas se complementan. La TC 
con contraste puede indicarnos la presencia de un tumor por el aumento de 
captación que se produce. Sólo la mucosa, la musculatura extraocular y los 
vasos captan más el contraste que los tumores. Los modernos TC multicorte 
pueden darnos en muy poco tiempo imágenes con cortes de menos de 1 
mm, cortes axiales y coronales y realizar reconstrucciones que ayudan a la 
visualización topográfica. Comparando con la RM, el tiempo de adquisición 
de las imágenes es menor y la evaluación de la destrucción ósea es mejor. 
En muchos casos se solicita una TC del tórax para descartar metástasis en 
el tórax o un segundo tumor en el pulmón. 
La RM proporciona una definición de los tejido blandos mejor que la TC y 
puede complementarla. Por ello permite una mejor información sobre la 
extensión de los tumores de lengua. También es mejor que la TC para 
diferenciar tumor de moco y detectar invasión de la médula. Esto es útil para 
conocer la invasión del cartílago, siempre que no esté osificado. La RM 
también es superior a la TC para conocer la diseminación perineural, la 
invasión de la base del cráneo y la invasión intracraneal de los tumores de 
cabeza y cuello. 
El PET tiene menor delimitación espacial para el primario por lo que se utiliza 
asociado a la TC. Poseen similar especificidad y sensibilidad que la TC y RM 
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para detectar tumores primarios pero es superior que las otras técnicas en la 
detección de adenopatías metastásicas, metástasis a distancia o tumores 
sincrónicos.95,96 Es una técnica fundamental en el estudio de una metástasis 
cervical con tumor primario desconocido, hasta en un 25% de los casos 
puede detectarlos. El nivel crítico de tejido tumoral que no es capaz de 
detectar es de 5 mm. También puede dar falsos negativos en tejidos 
necrosaos, quísticos o de bajo metabolismo. 
 
2.1.9. Tratamiento 
El tratamiento con intención curativa de las lesiones malignas de la VADS se 
realiza con cirugía, radioterapia o una combinación de ambas modalidades. 
La quimioterapia puede añadirse en algún momento del tratamiento para 
intentar mejorar los resultados. 
La elección del esquema de tratamiento se realiza principalmente por el 
estadio de la enfermedad y teniendo en cuenta hechos importantes como la 
localización, la funcionalidad, el estado y deseos del paciente, si han existido 
tratamientos previos o las capacidades y experiencia del centro donde se 
realiza el tratamiento. 
Cualquier modalidad de tratamiento dejará unas secuelas que son 
proporcionales tanto a las características y localización del tumor como a la 
intensidad de tratamiento. El objetivo principal del tratamiento con intención 
curativa es la eliminación del tumor de una forma definitiva y evitar las 
secuelas más molestas para conseguir la mejor calidad de vida del paciente.  
Mientras más avanzado sea el estadio del tumor, mayor será la intensidad 
necesaria del tratamiento, con mayores secuelas y menor la eficacia del 
mismo. El diagnóstico precoz de las lesiones malignas, tanto por primera vez 
como en caso de recidiva, es muy importante para lograr la mayor eficacia 
en el tratamiento con las menores secuelas. 
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2.1.10. Pronóstico 
El 30-40% de los tumores son tratados en estadios precoces y presentan un 
pronóstico muy bueno. Del resto de los pacientes, con tumores en estadios 
avanzados, sólo sobreviven el 60% a los 5 años.97  
A pesar de la mejora en las técnicas quirúrgicas y en los esquemas de 
tratamiento con radio y quimioterapia, esta supervivencia no ha podido ser 
mejorada en los últimos años.  
En España, la supervivencia relativa de los tumores de VADS es similar a la 
de los países de su entorno. En el período 1985-1989, en mujeres y 
hombres, los de mayor supervivencia relativa a los cinco años fueron el 
tumor de labio (98%), de glándulas salivales (68,5%) y laringe (63,8%); entre 
los de menor supervivencia a cinco años, los de nasofaringe (47,4%), 
cavidad oral (50,%), nariz (45,2%), lengua (43,7%) y orofaringe (33,1%).98  
 
2.1.11. Cambios vasculares en la mucosa tumoral 
Cuando un tumor crece necesita asegurarse el aporte de sangre a través del 
cual consigue el suficiente suministro de oxígeno y nutrientes, y puede 
deshacer del dióxido de carbono y de los metabolitos de deshecho. Por este 
motivo el tumor induce la angiogénesis, proceso complejo por el cual 
proliferan y migran células endoteliales y se forman nuevos vasos 
sanguíneos. En este proceso se forman vasos para favorecer la expansión 
del tumor con células de origen endotelial que se dividen de forma más 
rápida que las células endoteliales normales. Cuando un tumor alcanza un 
tamaño de varios milímetros de diámetro la difusión pasiva no alcanza a 
nutrir todas las células malignas y el tumor empieza a necrosarse por lo que 
la formación de estos nuevos vasos es muy importante.99 Al llegar a un 
tamaño el tumor induce la angiogénesis y de los vasos existentes en su 
proximidad brotan nuevas ramificaciones forzando la creación de nuevos 
vasos que tejen una densa red. La angiogénesis juega un papel muy 
importante no sólo en el carcinoma epidermoide de cabeza y cuello sino 
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también en otros tipos de tumores sólidos.100 La formación de estos nuevos 
vasos está mediada por sustancias que a su vez se producen por diversos 
estímulos. La hipoxia induce la producción de factores proangiogénicos 
como el factor de crecimiento del endotelio vascular (VEFG), el factor de 
crecimiento derivado de las plaquetas (PDFG), factores de crecimiento de los 
fibroblastos (FGF 1 y 2) e interleuquinas (IL-8). Así mismo, la hipoxia 
disminuye la producción de factores anti-angiogénicos como el interferón.101 
Los estudios sobre la morfología de los microvasos de la superficie de la 
mucosa del esófago han sido cruciales para poder relacionar la exploración 
endoscopia con la angiogénesis tumoral. El esófago fue el primer órgano 
donde se demostraron, utilizando la endoscopia con magnificación, los 
cambios morfológicos que ocurren desde una microvascularización normal 
de la mucosa hasta la alterada que  aparece en el cáncer precoz y en el 
avanzado. Inoue102,103 fue el primero que, utilizando un endoscopio de gran 
magnificación (x150), describe la microvascularización de la mucosa 
esofágica.  Descubre unos vasos capilares en forma de asa dentro de las 
papilas del epitelio, a estas formaciones las denomina asas capilares 
intrapapilares (intrapapilary capillary loops  o IPCL). Gracias al uso de esta 
magnificación observa los cambios que sufren las IPCL dentro de las 
lesiones cancerosas: dilataciones, sinusoidades, cambios de calibre y 
variaciones en las formas. Así mismo observa que la morfología de la 
vascularización de la superficie de la mucosa en el cáncer superficial del 
esófago se relaciona con la profundidad de la invasión tumoral.  
Quedaba por cotejar la microvascularización observada con el endoscopio 
en vivo con los hallazgos en las preparaciones histológicas. El estudio 
histológico precisa de la resección del tejido por lo que este pierde su 
componente sanguíneo, impidiendo su visualización. Kumagai104 resuelve el 
problema gracias a la técnica de relleno con Microfil. Esta técnica inyecta 
silicona opaca que rellena los vasos de la mucosa de manera que permite 
observar la forma tridimensional de la red vascular. La estructura y 
organización de la red microvascular del epitelio escamoso de la mucosa 
esofágica normal y de la neoplásica queda preservada y puede visualizarse 
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con un microscopio estereoscópico, comprobándose la validez de la 
exploración endoscópica con magnificación. 
Durante el mismo periodo Arima105,106 describe que los vasos de la superficie 
de la mucosa del esófago presentan unos cambios característicos según el 
grado de atipia o de infiltración tumoral.  
En la mucosa normal del esófago los vasos de la submucosa atraviesan la 
capa muscular y se conectan a una red vascular con formaciones 
arborescentes. Los vasos de las cuartas ramificaciones están 
interconectados formando una red. Los capilares intrapapilares surgen a 
partir de las cuartas ramificaciones de estos vasos arborescentes, se 
introducen dentro de las papilas del epitelio y forman las asas simples 
denominadas asas capilares intrapapilares (IPCL).102 Las IPCL están 
localizadas en intervalos de unas 100 micras, que corresponde a la máxima 
distancia a la que el oxígeno puede difundir desde un vaso.107 Con la técnica 
de Microfil se pone de manifiesto que la red vascular es escasa en la capa 
submucosa y se vuelve más densa por encima y por debajo de la muscularis 
mucosa. Cerca de la superficie de la mucosa los vasos de la red vascular 
son más delgados a medida que se aproximan a la superficie de la mucosa 
esofágica, donde finalmente se forman las IPCL.108 
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En la mucosa con cáncer las IPCL se dilatan y alargan y la densidad de la 
red vascular produce una disminución en la transparencia de la mucosa. 
Inicialmente es en la lámina propia de la mucosa y en la submucosa donde 
aumenta el número y la densidad de los vasos. Estos cambios son similares 
a los ocurridos cuando existe una inflamación. Cuando el cáncer va 
profundizando en la mucosa, las papilas se estiran y los IPCL se elongan y 
dilatan. Cerca de la lámina propia de la mucosa las estructuras de las IPCL 
empiezan a colapsarse y la superficie de los vasos se arruga. Cuando existe 
una invasión de la submucosa, se pierden IPCL y la vascularización pre-
existente va siendo reemplazada por vasos formados por el propio tumor, de 
aspecto muy irregular. 
 
 
 
 Esquema	   	  de	   la	   red	  vascular	   superficial	  de	   la	  mucosa	  del	  esófago	  normal.	   SA:	  arteria	   submucosa,	   SCN:	   red	   capilar	   subepitelial,	   SDV:	   vena	   de	   drenaje	  subepitelial,	  SV:	  vena	  submucosa,	  IPCL:	  asas	  capilares	  intrapapilares.	  	  Figura	  tomada	  de	  Kumagai	  Y,	  Toi	  M,	  Kawada	  K,	  Kawano	  T.	  Angiogenesis	  in	  superficial	  esophageal	   squamous	   cell	   carcinoma:	   magnifying	   endoscopic	   observation	   and	  molecular	  analysis.	  Digestive	  Endoscopy	  2010;22:259–267.	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      IPCL en mucosa normal  
 
 
      Cáncer inicial: IPCL dilatados y elongados 
 
 
      Cáncer invasivo: neovascularización. 
 
 Alteraciones	  en	  la	  vascularización	  de	  la	  mucosa	  del	  esófago.	  	  	  Figura	   tomada	  de	  Kumagai	  Y,	  Toi	  M,	   Inoue	  H.	  Dynamism	  of	   tumour	  vasculature	   in	   the	  early	  phase	  of	  cancer	  progression:	  outcomes	  from	  oesophageal	  cancer	  research.	  Lancet	  Oncol	  2002;	  3:	  604–10. 
 
 
Los cambios histológicos de la mucosa hacia la malignidad son: displasia en 
distinto grado, carcinoma in situ y carcinoma invasivo. Estos cambios  se 
correlacionan en paralelo con alteraciones en la arquitectura de los IPCL, 
principalmente estas son de tres tipos:109 
• Extensión hacia la superficie de las IPCL 
• Ramificaciones y dilataciones de las IPCL 
• Aumento del diámetro de las IPCL 
Estos cambios estructurales de la microvascularización en las lesiones de la 
mucosa son los que detecta la NBI.  
 
2.2. Estado actual de la endoscopia de VADS 
 
2.2.1. Métodos de visualización de la VADS 
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No toda la mucosa de la VADS se puede visualizar de una forma directa a 
través de los orificios oral o nasal, para poder explorar zonas ocultas a la 
visión directa se empezaron a utilizar espejillos. No fue hasta mediados del 
siglo XIX que en sujetos despiertos y colaboradores se inició la exploración 
laringofaríngea mediante un espejillo a través de la boca. El profesor de 
canto Manuel García fue el primero en desarrollar esta técnica alineando dos 
espejillos de forma que pudo dirigir la luz directa del sol sobre la laringe y 
observar su imagen. Manuel García comunicó sus hallazgos en el Royal 
College of Surgeons en 1855 pero no tuvo suficiente acogida en ese 
momento. Dos años más tarde, el vienés Ludwig Turck trabajó sobre la 
misma idea realizando investigación en cadáver y validando científicamente 
la técnica, pero la abandonó por considerarla impracticable debido a la 
dificultad para conseguir una iluminación estable con luz solar. Johann 
Czermak solucionó el problema de la iluminación incorporando la luz 
artificial, además tuvo un reconocimiento para Manuel García como pionero 
en el trabajo.110  
Un siglo mas tarde, la exploración indirecta con espejillo empezó a ser 
sustituida por instrumentos que permiten una mejor visualización de las 
estructuras con mejor resolución, mayor iluminación y menor molestias para 
el paciente. En 1927, el británico Baird describe la transmisión de la luz 
mediante fibras de vidrio jugando con fibras de diferentes índices de 
refracción. Esto fue el germen de la transmisión de la imagen por fibra óptica. 
En 1959, Harold Hopkins patenta la tecnología de las lentes de varilla que 
además permiten visualizar objetos en diversos ángulos. Posteriormente Kart 
Storz combina dichas lentes con la transmisión de luz, dando lugar a las 
lentes telescopadas de Hopkins. 
Simultáneamente se fue desarrollando la fuente de luz con más potencia y el 
fibroscopio. En los años 60, en Japón, se desarrolla el fibroscopio flexible 
con un diámetro que permite su introducción a través de la nariz. Este 
acceso tiene la ventaja de que disminuye los reflejos nauseosos y permite 
observar la laringe y la faringe desde una posición más fisiológica que la 
exploración transoral. La resolución del fibroscopio inicialmente no es tan 
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buena como la de las ópticas rígidas pero permite observar mejor los 
movimientos de las cuerdas y la estructura en general de la laringe y faringe.  
En la actualidad los endoscopios flexibles con chip en la punta están 
reemplazando a los fibroscopios tradicionales. 
 
2.2.2. Endoscopia de VADS 
La mayoría de las neoplasias malignas de la VADS son carcinomas 
epidermoides y se desarrollan en la superficie de las mucosas. El diagnóstico 
temprano de estas neoplasias incide en gran manera en la supervivencia. 
La endoscopia es la exploración fundamental utilizada en el diagnóstico de 
las lesiones malignas de la VADS, de manera que las mejoras en las 
técnicas endoscópicas van a permitir aumentar la supervivencia al detectar 
precozmente las lesiones tumorales primarias o recidivadas en la superficie 
de la mucosa. 
Sin considerar el factor humano, donde la experiencia del explorador juega 
un papel muy importante, estas mejoras principalmente recaen en los 
instrumentos y medios técnicos utilizados. En este punto, las mejoras están 
focalizadas en dos aspectos: la calidad imagen y el desarrollo de técnicas de 
contraste de tejidos. 
La exploración con imagen transmitida por fibroscopio se ha reemplazado 
actualmente por la tecnología computerizada del chip en la punta. Esta 
tecnología mejora el binomio de la transmisión de luz por fibra óptica y la 
adquisición y transmisión de la imagen digital. La VADS es iluminada por un 
sistema de luz de fibra óptica y la imagen es capturada por una cámara 
miniaturizada alojada en la punta del dispositivo flexible y transmitida 
electrónicamente por cable. La degradación de la imagen es mínima, la 
calidad y resolución de la imagen dependen principalmente de las 
características del chip de la cámara situada en la punta y de la calidad de la 
luz que llega a través de los haces de fibra óptica flexibles. Esta imagen 
posee una calidad muy superior a la producida por los fibroscopios ópticos y 
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es más estable puesto que la transmisión por cables se deteriora menos con 
el uso repetido que la transmisión por fibra óptica. Por otro lado, el tamaño 
reducido de la cámara en la punta permite alojar un mayor número de fibras 
que transmitan la luz. Este sistema de chip en la punta consigue unas 
imágenes próximas a las obtenidas por las ópticas rígidas y permite la 
utilización del estroboscopio vía transnasal. 
 
 
2.2.3. Endoscopia biológica  
Recientemente se ha introducido el concepto de “endoscopia biológica” para 
denominar diversas técnicas diagnósticas diferentes a la técnica estándar de 
la luz blanca.111,112 
Algunas técnicas tienen más de 40 años, como la tinción de azul de toluidina, 
y otras son muy recientes, como la autofluorescencia y la microendoscopia 
confocal. Estas técnicas van más allá de la visión obtenida con la luz blanca 
y tratan de conocer la naturaleza de la lesión que se explora poniendo de 
manifiesto ciertas características que pasan desapercibidas con la luz 
blanca. Aunque el estudio anatomopatológico de las lesiones constituye el 
gold estándar para conocer la naturaleza de las lesiones, estas técnicas 
tratan de aproximarse al máximo al conocimiento obtenido por la 
 Imagen	  de	  la	  laringe	  con	  fibroscopio	  óptico	   	  Imagen	  de	  la	  laringe	  con	  fibroscopio	  con	  chip	  en	  la	  punta	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histopatología pero sin tener que extraer muestras de tejido. Estas técnicas 
buscan tanto el diagnóstico de alteraciones en la mucosa que reflejen 
patología maligna como poder delimitar los bordes de dichas lesiones. 
Podemos obtener beneficios de estas endoscopias biológicas:  
• Reducir el número de biopsias innecesarias o no diagnósticas. Esto es 
muy importante en zonas como las cuerdas vocales donde la integridad de 
lámina propia influye en su óptima función. 
• Delimitar bien el margen de las lesiones para aquilatar mejor la 
resección quirúrgica necesaria. 
• Muchos de estos procedimientos se pueden realizar en la consulta, 
evitando someter al paciente a una anestesia general en el quirófano. 
 
Durante los últimos años se vienen desarrollando técnicas de imagen no 
invasivas que intentan obtener un diagnóstico histológico in vivo, sin tomar 
una muestra para biopsia.  
 
2.2.4. Endoscopia NBI 
La endoscopia con imagen de banda estrecha (NBI) es una tecnología de 
mejora de la imagen óptica que permite optimizar la visualización de los 
vasos de la superficie de la mucosa y los patrones existentes en esa 
superficie empleando ciertas características del espectro de la luz. 
Es, por lo tanto, una técnica que potencialmente mejora la capacidad 
diagnóstica de la luz blanca en el carcinoma epidermoide de la mucosa de 
VADS. 
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Historia del NBI 
La alta incidencia del cáncer gástrico en Japón favoreció el desarrollo de la 
exploración endoscópica.113 
En 1950 se introdujo la “gastrocámara” para detectar los tumores gástricos 
en estadios iniciales. Como ayuda para un diagnóstico precoz se describen 
patrones endoscópicos, se utilizan tinciones y se realizan biopsias. 
Posteriormente estas técnicas se empiezan a aplicar en otras localizaciones 
para detectar patología tumoral como la esofágica y colorectal.  
Las patologías malignas inicialmente se muestran como pequeños cambios 
en la mucosa, es al progresar cuando estas adquieren los aspectos 
morfológicos de ulceración o pólipo. El diagnóstico más precoz se realiza 
detectando lesiones en la mucosa que, o bien son susceptibles de 
malignizarse, o bien son ya lesiones malignas pero en un estadio muy inicial 
con poca capacidad de infiltración.  
El desarrollo tecnológico en la endoscopia se propone mejorar la calidad de 
la imagen y aportar nuevos recursos para mejorar la información que 
obtenemos, sobretodo en la diferenciación de patología inflamatoria y 
maligna. 
La técnica del NBI, añadida a instrumentos con gran definición, mejora la 
imagen de la mucosa gracias a que permite visualizar mejor los vasos de la 
superficie de la mucosa, identificando patrones de vascularización, 
empleando para ello cualidades del espectro de luz. Estos patrones son los 
que nos pueden orientar sobre la naturaleza benigna o maligna de las 
lesiones.  
• La primera imagen clínica utilizando el NBI fue tomada por Yoshida 
en diciembre de 1999, en el estómago, fruto de su investigación 
con los espectros de luz. Inicialmente fue en blanco y negro y 
posteriormente en color. 
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• La técnica se expandió rápidamente para el diagnóstico de 
tumores y enfermedades inflamatorias en el colon, esófago, faringe 
y otras localizaciones en el intestino. 
• En diciembre de 2005 Olympus comercializa el sistema EXERA II, 
equipado con NBI y HDTV. 
 
En qué consiste la endoscopia con NBI 
En resumen, consiste en sumar la endoscopia con imágenes de alta 
definición a la exploración con la luz de banda estrecha o NBI para mejorar la 
visualización de la mucosa: 
• La endoscopia de alta definición utiliza un formato de vídeo con 
imágenes de alta definición (1080i) que nos permite ver mejor los 
detalles de la imagen. 
• La NBI mejora el contraste de la imagen resaltando las estructuras 
vasculares de la mucosa 
 
Un poco de física para entender mejor cómo funciona el sistema:109 
1.- La luz, conceptos ópticos. 
La luz visible es un grupo de ondas electromagnéticas con longitudes de 
ondas (distancia entre picos de las ondas) situadas entre la radiación 
ultravioleta (400 nm) y la infrarroja (700 nm). 
Los colores corresponden a la percepción que nosotros tenemos de 
diferentes longitudes de onda, por ejemplo, el color azul corresponde a 
longitudes de onda entorno a los 400 nm, el color verde entorno a los 550 nm 
y el rojo entorno a los 600 nm. 
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La luz blanca se compone de un amplio ancho de banda comprendido entre 
400 y 700 nm. Mientras más amplio sea el ancho de banda, menor es la 
saturación o viveza de la luz. 
Cuando la luz incide en un objeto, parte es absorbida por el objeto, 
convirtiéndose en calor, y parte es reflejada. La luz reflejada es la que llega a 
nuestra retina y nos permite percibir el color del objeto. 
Si nosotros eliminamos del espectro de luz que incide sobre un objeto las 
longitudes de onda que son reflejadas, es decir, si sólo utilizamos las 
longitudes de onda que el objeto absorbe, ese objeto lo percibiremos como 
negro. En esto se basa el NBI, en utilizar una luz distinta a la luz blanca para 
resaltar las estructuras vasculares, sin reproducirlas en sus colores 
naturales. 
2.- La luz en los tejidos vivos. 
Existen otros fenómenos físicos a tener en cuenta cuando la luz penetra en 
un tejido vivo. En primer lugar, la luz no solo se absorbe o refleja sino que 
también se dispersa por el tejido al incidir sobre las partículas existentes en 
este, como son los núcleos celulares, las organelas citoplasmáticas y los 
nucleolos.  
En segundo lugar, la propagación de la luz en el tejido depende de la 
longitud de onda. La luz roja difunde bien y profundiza (longitud de onda 
larga) mientras que la azul difunde menos (longitud de onda corta).  
La interacción entre la luz y los tejidos vivos viene dada principalmente por la 
hemoglobina. La hemoglobina absorbe la luz azul y verde que incide 
directamente o que está dispersa por el tejido. El resto de los componentes 
habituales de la mucosa no poseen color. La mucosa se muestra de 
tonalidades rojas debido a la hemoglobina existente en la sangre de los 
vasos. 
La NBI es una tecnología para la observación de los tejidos biológicos vivos 
con una luz de banda estrecha. Esta luz es obtenida a partir de la luz de 
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amplio espectro (luz blanca) seleccionando solamente las longitudes de onda 
que son absorbidas por la sangre y no difunden profundamente ni 
ampliamente. 
Las frecuencias de onda elegidas son 415 nm y 540 nm. Con 415 nm se 
observan los capilares mas finos de la superficie de la mucosa y con 540 nm 
otros vasos más gruesos próximos a la superficie. Como las lesiones 
malignas se desarrollan en la superficie de la mucosa, se desestiman otras 
longitudes de onda mayores que penetrarían más en profundidad en la 
mucosa. 
3.- Procesado de la imagen. 
En el sistema EVIS EXERA II de Olympus, existe una lámpara de xenón que 
produce la luz, delante de la cual se sitúa un filtro móvil de doble banda (415 
y 540 nm). Cuando queremos explorar con la luz de banda estrecha se 
aplica el filtro. La mucosa es iluminada con esas dos longitudes de onda y la 
imagen es recogida por la cámara de color CCD.  
Para poder reproducir la imagen en color en el monitor, se precisa 
suministrar información a los tres canales R, G y B. Esto lo realiza un 
procesador que aloja en los canales B y G la frecuencia de 415 nm, por lo 
que los vasos de la superficie se reproducen con un patrón marrón, similar al 
blanco sobre negro. La longitud de 540 nm se aloja en el canal R por lo que 
los vasos más profundos de la mucosa se representan en un color verde-
azulado (cian). 
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4.- Calidad de la imagen. 
La calidad de la imagen depende de la resolución y el contraste. La calidad 
es óptima cuando existen niveles altos de resolución y contraste. 
• La resolución es la capacidad de mostrar los pequeños detalles. 
Viene determinado por: 
o Los números de pixel de la CCD 
o El procesador de la señal 
o Las características de la lente 
• El contraste es la relación de densidad o brillo entre el detalle y su 
entorno, es decir, cuánto se distingue el detalle sobre su entorno. 
Aunque exista mucha resolución, si el contraste no es bueno, no 
podemos identificar bien el detalle. La NBI es una tecnología que 
mejora selectivamente el contraste de los vasos sanguíneos. 
 Fundamento	  técnico	  del	  sistema	  NBI.	  (Figura	   adaptada	   de:	   Gono	   K.	   An	   introduction	   to	   high-­‐resolution	   endoscopy	   and	  narrowband	   imaging.	   En:	   Cohen	   J.	   Advanced	   Digestive	   Endoscopy	   Comprehensive	  Atlas	  of	  High	  Resolution	  Endoscopy	  and	  Narrowband	  Imaging.	  1a	  edición.	  Blackwell	  publishing;	  2007.p.9-­‐22)	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La resolución está aumentada por la HDTV mientras que el contraste lo 
mejora la NBI, el resultado es una imagen de alta calidad de los vasos 
sanguíneos de la mucosa. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
	  Sinequia	  glótica	  anterior.	  Imagen	  con	  LB	  
	  Sinequia	  glótica	  anterior.	  Misma	  imagen	  que	  la	  superior,	  con	  NBI	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EQUIPO 
El sistema NBI está patentado por Olympus. Los dos sistemas de Olympus 
que utilizaron la NBI inicialmente fueron: 
1. EVIS EXERA II (USA, resto Europa) 
a. Sistema de amplificación dentro del endoscopio (1,2 – 1,5) 
b. HDTV con propiedades de zoom              
c. AMPLIFICACIÓN x50 
2. EVIS LUCERA SPECTRUM (Japón, R.U.) 
a. AMPLIFICACIÓN x80 
Los dos sistemas difieren en la manera de producir la imagen en color. 
Ambos sistemas producen imágenes ópticas de NBI prácticamente idénticas. 
Existen pequeñas diferencias en la reproducción de las imágenes y difieren 
en los métodos para magnificar las imágenes. 
Nosotros utilizamos el sistema EVIS VISERA Elite de Olympus. 
Sus componentes son los siguientes: 
1. Naso-laringo video-endoscopio flexible (NLVEF): 
a. con diversas longitudes y diámetros (3,2 mm-4,9mm) 
b. pueden tener canal de trabajo para aspiración, micropinzas, 
cepillos, aguja de inyección… 
c. pueden tener una profundidad de enfoque de hasta 2 mm, 
por lo que podemos observar pequeños detalles de la 
mucosa  
d. tienen el adaptador tipo cassete para el procesador y el 
adaptador para la fuente de luz 
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e. tienen unos botones en la empuñadura que se programan 
para cambiar entre luz blanca y NBI, realizar balance de 
blancos, capturar imágenes o cambiar el realce. 
 
2. Cámara HD para adaptar ópticas, compatible con NBI 
	  	   	  NLVEF	  normal	  y	  de	  canal	  	  	  	  	  	  Detalle	  de	  la	  empuñadura	  
	  Cámara	  HD	  para	  ópticas	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3. El procesador de imagen 
4. La fuente de luz compatible con NBI 
5. Periféricos 
 
	   	  	  	   	  Videoprocesador	  y	  fuente	  de	  luz	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  Torre	  de	  endoscopia	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Imágenes 
• Los vasos gruesos de las capas profundas poseen una tonalidad 
azul.  
 
 
• El sangrado aparece negro. 
 
• Los capilares de la capa superficial de la mucosa se ven nítidos de 
color marrón. 
   Mucosa	  normal	  explorada	  con	  LB	  (izquierda)	  y	  con	  NBI	  (derecha).	  
	  	  	  	  	  	  	  	   	  Aspecto	  de	  la	  sangre	  extravasda	  con	  LB	  (izquierda)	  y	  NBI	  (derecha).	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• Cuando el vaso es muy fino y sobrepasa la capacidad de la CCD, 
aparece como un punto difuminado. 
• En muchos tumores, la densidad de vasos en la capa superficial 
de la mucosa es muy alta y desde cierta distancia se aprecian 
manchas marronáceas. En la exploración mas cercana se aprecia 
un aumento de vasos con una disposición irregular y con 
contornos y formas también muy irregulares. 
 
 
 
 
	  Carcinoma	  epidermoide	  supraglótico.	  Exploración	  con	  LB	  (superior	  izquierda).	  Con	  NBI	  se	  observa	  una	  mancha	  marronácea	  bien	  delimitada	  (superior	  derecha).	  En	  la	  exploración	   más	   cercana	   se	   identifican	   las	   alteraciones	   vasculares	   (inferior	  izquierda	  y	  derecha).	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Técnica de la exploración. 
La exploración en consulta se realiza básicamente como una nasofibroscopia 
normal, aunque hay que tener algunas precauciones: 
• Limpieza mucosa, preferiblemente mediante el aclaramiento con 
agua o, previamente, irrigaciones nasales los días previos a la 
exploración. En ocasiones existe una capa fina de moco que 
puede dificultar la visualización de los vasos de la mucosa. Está 
descrito, aunque nosotros nunca lo hemos hecho, lavados con 
acetilcisteína para disolver la mucosidad. 
• Evitar roces que artefactan la exploración. 
• Evitar sangrado, el gran enemigo de esta técnica por razones 
obvias. 
• No utilizar vasoconstrictor que disminuye la vascularización. 
• Es recomendable la anestesia tópica sobretodo en algunos 
pacientes para que nos permitan aproximarnos a las lesiones de la 
mucosa y obtener mejores imágenes. 
• Las biopsias, se realizan al final del proceso. 
 
Iniciamos generalmente la exploración con la luz blanca y después, pulsando 
el botón en la empuñadura, cambiamos al NBI. Esta exploración no se 
demora mucho más que solo con la luz blanca, quizá al observar cambios en 
los patrones puede que dediquemos más tiempo para explorarlos de cerca. 
Existe una curva de aprendizaje que, aunque para algunos es de hasta 6 
meses, no puede ser cuantificada. Indudablemente se precisa de un tiempo 
para aprender cómo visualizar las imágenes y, sobre todo, para 
interpretarlas. 
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3. Modelo teórico (detección angiogénesis-patrones tumorales) 
La densa proliferación microvascular causada por las dilataciones y 
ramificaciones irregulares de las asas capilares intrapapilares (IPCL), el 
desplazamiento hacia la superficie y el engrosamiento de las IPCL 
componen la base histopatológica de las irregularidades en la 
vascularización de la mucosa que son detectadas por el NBI.109 
En las lesiones inflamatorias de la mucosa las IPCL presentan una 
arquitectura normal y regular. En el NBI la lesión se presenta como un área 
mucosa oscurecida sin una delimitación clara y con una tendencia a mayor 
proliferación de las IPCL, pero sin irregularidades.  
 
 
 
	  Inflamación	   de	   la	  mucosa	   laríngea.	   La	   exploración	   con	  NBI	  muestra	  una	  mucosa	  oscurecida	  y	  aumento	  de	  vasos	  de	  aspecto	  homogéneo.	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En las lesiones displásicas las IPCL están dilatadas y presentan 
ramificaciones, así como un desplazamiento hacia la superficie del epitelio.  
La imagen con NBI es de una mancha marronácea bien delimitada. A 
medida que la displasia es más severa, las dilataciones y ramificaciones de 
las IPCL aumentan, así como el diámetro de ellas.  
 
 
 
	  Lesion	  circunscrita	  en	  el	  borde	  de	  resección	  de	  una	  laringuectomía	  supraglótica.	  	  En	  la	  imagen	  inferior	  la	  exploración	  con	  NBI	  presenta	  	  una	  mancha	  marronácea	  con	  cierta	  homogeneidad	  en	  los	  vasos.	  	  El	  resultado	  histológico	  fue	  de	  displasia	  moderada-­‐severa.	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En el carcinoma in situ las IPCL se dilatan más y se reconocen mejor con la 
NBI, ramificándose  en forma de pétalos dentro de la mancha marronácea. 
En el carcinoma invasivo las áreas marronáceas son más voluminosas y 
gruesas, y las alteraciones de las IPCL son mayores.109 
 
Existen clasificaciones de los patrones vasculares observados en la mucosa 
del esófago durante la exploración endoscópica como la de Inoue115 y 
Arima.106 Para la VADS se han descrito algunas, pero no están difundidas 
debido a la gran variabilidad existente en los tipos de epitelios y las 
localizaciones. 
Un estudio interesante por sus preparaciones histológicas muy ilustrativas es 
el publicado por Funayama116 sobre los capilares atrapados dentro del 
epitelio (IEBV) en el carcinoma oral in situ. Estos capilares están presentes 
en el epitelio normal y en el displásico pero su número es muy superior en el 
carcinoma in situ. El incremento en el número de los capilares refleja el 
aumento de proliferación de células cancerosas y se puede visualizar con 
	  Imagen	  con	  NBI	  de	  un	  carcinoma	  epidermoide	  infiltrante	  de	  laringe. 
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NBI. Las alteraciones de los IEBV pueden ser el equivalente histológico de 
las dilataciones y elongaciones de las IPCL observadas con NBI.  
 
 
 
	  	   	  Epitelio	   de	   mucosa	   donde	   se	   observan	   asas	   capilares	   intrapapilares	   (IPCL).	  Preparaciones	   con	   hematoxilina-­‐eosina	   proporcionadas	   por	   el	   servicio	   de	  Anatomía	  Patológica	  del	  HURyC.	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4. Hipótesis 
 
La exploración endoscópica realizada en la consulta con la técnica de 
luz de banda estrecha (NBI) mejora a la exploración tradicional con luz 
blanca (LB) para el diagnóstico de los carcinomas epidermoides de la 
mucosa de la vía aerodigestiva superior. 
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5. Objetivos 
 
a. El objetivo principal es conocer si la exploración en la consulta con 
la endoscopia con la técnica de luz de banda estrecha (NBI) 
mejora la rentabilidad diagnóstica de la luz blanca convencional 
(LB) en el diagnóstico de las lesiones malignas producidas por el  
carcinoma epidermoide localizado en la mucosa de la vía 
aerodigestiva superior. 
b. Como objetivo secundario, se pretende conocer lo mismo en las 
exploraciones realizadas en la laringe y en pacientes previamente 
tratados. 
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6. Material y métodos 
La exploración de la mucosa de la VADS mediante el nasolaringo video 
endoscopio flexible (NLVEF) en la consulta de Cabeza y Cuello es la 
principal herramienta para el diagnóstico del carcinoma epidermoide 
localizado en la superficie de la mucosa de la VADS. Con esta exploración 
tratamos de realizar un diagnóstico precoz de las lesiones malignas, tanto las 
de nueva aparición como las persistentes o recidivadas después de cualquier 
tratamiento. Procuramos diferenciar lesiones sospechosas que deben ser 
biopsiadas de otras que no precisan biopsia, delimitamos las lesiones 
tumorales para identificar sus posibles márgenes y tratamos de visualizar 
lesiones satélites o segundos tumores tanto sincrónicos como metacrónicos. 
En este estudio valoramos si el rendimiento diagnóstico de la exploración 
endoscópica con la técnica del NBI en la detección del carcinoma 
epidermoide en la mucosa de la VADS (carcinoma in situ, carcinoma 
microinvasivo y carcinoma invasivo) mejora el de la exploración con LB.  
Un segundo análisis de este estudio compara la exactitud del diagnóstico de 
las dos pruebas en el diagnóstico de las lesiones malignas de la VADS. 
Valoramos la influencia de factores como la localización de la lesión y los 
tratamientos previos recibidos.  
 
6.1. Diseño del estudio 
Todos los pacientes fueron explorados en las consultas de Cabeza y Cuello 
del Servicio de Otorrinolaringología del Hospital Universitario Ramón y Cajal, 
en Madrid. A todos los pacientes se les explicó previamente en qué consistía 
la prueba y se les entregó por escrito un consentimiento informado donde se 
detalla el objeto del estudio, aprobado por la Comisión de Ética del Centro. 
Ningún sujeto rechazó formar parte del estudio. El primer sujeto fue 
explorado el 1 de marzo de 2011 y el último el 1 de abril de 2013. El total de 
pacientes explorados fue de 227, siendo elegibles para el estudio 208. 
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Se utilizaron distintos tipos de NLVEF de Olympus con capacidad para 
generar ambos tipos de luz: luz blanca convencional (LB) y luz de banda 
estrecha (NBI). En la misma visita se realizaron ambas exploraciones de 
forma consecutiva y en un orden determinado aleatoriamente. El explorador 
siempre fue el autor de este estudio, el cual tiene una larga experiencia de 
más de 20 años en la exploración endoscópica con luz blanca y estuvo 
realizando exploraciones con luz de banda estrecha desde 6 meses antes 
del inicio del estudio con el fin de familiarizarse con la técnica.  
El orden del tipo de luz en la exploración fue aleatorio para minimizar la 
posible influencia que la primera exploración pueda ejercer sobre la segunda. 
El sistema de aleatorización fue realizado previamente por el Servicio de 
Bioestadística que suministró sobres cerrados identificados externamente 
por el número del caso. El sobre se abría al iniciar la prueba y dentro se 
informaba de cual era la exploración a realizar en primer lugar.  
Ambas exploraciones se realizaron de forma consecutiva de manera que si 
la primera exploración correspondía a la LB, a continuación y sin sacar el 
dispositivo de la VADS del paciente, se realizó la exploración con NBI y si la 
primera correspondió a la NBI, después se realizó con LB. Al finalizar la 
primera exploración se anotó el resultado antes de proceder a realizar la 
segunda.  
En un informe se recogió: 
1. Fecha de la exploración. 
2. Localización y sublocalización de la lesión. En el caso de un 
primario de origen desconocido se hace constar como tal, 
independientemente de que posteriormente se localice el tumor 
primario. 
3. Tratamiento previo: 
• 0: no tratamiento previo 
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• 1: cirugía previa en la zona 
• 2: tratamiento previo con quimioterapia y/o radioterapia 
• 3:tratamiento previo con cirugía y quimioterapia y/o radioterapia 
4. Primera luz con la que se realizó la exploración y resultado. 
5. Segunda luz con la que se realizó la exploración y resultado. 
6. Otros: si se realizó o no biopsia en la consulta y soporte donde se 
guardaron las imágenes o grabaciones de vídeo. 
 
Los resultados de las exploraciones endoscópicas los hemos dividido en tres 
categorías: sospechosa, no sospechosa o dudosa. Hemos introducido la 
categoría de exploración dudosa para acercarnos lo máximo a la realidad de 
lo que es una exploración basada en la percepción visual del sujeto que la 
realiza. De esta manera evitamos que el explorador tenga que verse forzado 
a clasificar una prueba en sospechosa o no de enfermedad si no está 
realmente seguro. Pensamos que el grupo de exploraciones con resultado 
“dudoso” puede darnos información útil sobre la prueba.  
 
Los resultados de la exploración con LB son catalogados como:  
• lesión sospechosa de neoplasia maligna 
• lesión no sospechosa o no lesión 
• lesión dudosa 
Consideramos que una lesión mucosa es sospechosa de neoplasia maligna 
con la LB cuando existe una ulceración, un crecimiento excrecente irregular 
o una lesión blanquecina gruesa, irregular y/o con bordes eritematosos. Las 
lesiones dudosas correspondieron a lesiones eritematosas sin ulceración, 
leucoplasias homogéneas, sin irregularidades y sin acompañarse de 
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eritroplasia. Consideramos que una lesión no es sospechosa si la lesión es 
muy circunscrita y tienen una mucosa lisa sin alteraciones sugestivas de 
malignidad, como es el caso de los pólipos, nódulos, edemas o hiperemias. 
 
Los resultados de la exploración con NBI son catalogados como:  
• lesión con patrón sospechoso de neoplasia maligna 
• lesión sin patrón sospechoso o no lesión 
• lesión con patrón dudoso 
Consideramos un patrón sospechoso con la luz de banda estrecha cuando 
existe una mancha marronácea con un punteado debido a ovillos vasculares 
desorganizados de distintos tamaños o cuando se observan vasos 
claramente neoformados con bordes irregulares, dilataciones y colapsos. 
Consideramos un patrón dudoso cuando el fondo marronáceo no existe o, 
cuando existe pero los ovillos vasculares presentan un aspecto muy 
homogéneo en tamaño y distribución. También incluimos en esta categoría 
los casos de leucoplasias donde no se pueden observar vasos neoformados 
a su alrededor. Consideramos un patrón no sospechoso cuando no existe 
alteración de los vasos o existe un punteado de finos vasos, muy 
homogéneo, sin mancha marronácea. Este último hallazgo generalmente 
aparece en procesos inflamatorios o tras radioterapia previa.  
 
Para evaluar la exactitud diagnóstica utilizamos como gold estándar el 
diagnóstico histológico de las lesiones biopsiadas. En las lesiones donde no 
está indicada la biopsia no sería ético realizar una biopsia para conocer la 
existencia de enfermedad, por ello se ha determinado que el control de un 
paciente durante un tiempo sin que aparezca tumor es equivalente a 
verdaderos negativos, aunque no se obtenga una confirmación histológica. 
Watanabe117 fue al primer autor en establecer este tipo de protocolo para los 
verdaderos negativos, consideró la no aparición de tumor en un periodo de 
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13 meses como un verdadero negativo. Piazza118, en la misma línea, 
considera verdaderos negativos si el paciente sigue siendo negativo durante 
más de una endoscopia. Nosotros hemos considerado un plazo de dos 
meses, lo que significa que al menos tiene dos endoscopias sin sospecha de 
tumor. En caso de que el resultado de la biopsia no haya sido de lesión 
maligna, se realiza un seguimiento del paciente durante dos meses como en 
el caso anterior.  
 
Así pues tenemos dos categorías: 
• Enfermedad presente:  
o cuando el resultado de la biopsia realizada después de la 
primera exploración ha sido de tumor maligno; 
o cuando no se biopsia inicialmente o cuando la primera 
biopsia es informada como no maligna pero durante el 
seguimiento aparece alguna lesión sospechosa que es 
biopsiada e informada como maligna. 
• Enfermedad ausente:  
o cuando en la biopsia se informa de lesión no maligna y no 
se realiza ninguna biopsia más porque en el seguimiento de 
dos meses no ha aparecido ninguna lesión sospechosa; 
o cuando no fue necesario biopsiar después de la primera 
exploración y tampoco en el seguimiento durante los dos 
meses 
 
El protocolo del estudio y el consentimiento informado para realizar este 
estudio que todos los pacientes firman, ha sido aprobado por el Comité de 
Ética de la institución. 
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6.2. Sujetos de estudio. Participantes. 
Criterio de inclusión de los participantes: cualquier sujeto que acude a la 
consulta de cabeza y cuello derivado por otro facultativo para valorar la 
VADS ante algún signo o síntoma de alarma. Estos pacientes pueden 
presentar algún síntoma sospechoso de enfermedad tumoral, o se les ha 
observado o sospechado en una exploración previa alguna lesión que puede 
ser maligna. También pacientes en seguimiento después del tratamiento de 
una lesión maligna en el territorio de cabeza y cuello con cirugía, 
quimioterapia, radioterapia o una combinación de las anteriores.  
Los síntomas por los que habitualmente son derivados a la consulta de 
cabeza y cuello son variados, los más frecuentes: disfonía, disfagia, 
odinofagia, hemoptisis, obstrucción nasal, epistaxis o masa cervical. 
Las lesiones observadas en una exploración previa por otros médicos por las 
que son referidos los pacientes a la consulta de cabeza y cuello son muy 
variadas, entre ellas: leucoplasias, eritroplasias, lesiones poliposas o sobre-
elevadas y ulceraciones. Así mismo son derivados a esta consulta pacientes 
con adenopatías cervicales sospechosas de malignidad. 
La mayoría de los pacientes no han sido tratados previamente, los pacientes 
que han sido tratados lo han sido por cirugía, radioterapia, quimioterapia o 
por una combinación de los anteriores. 
Como criterio de exclusión, tenemos a los pacientes que ya entraron en el 
estudio una vez, aunque acudan a la consulta por otro motivo. También son 
excluidos los pacientes que no pueden ser explorados debidamente.  
 
 
6.3. Exploración endoscópica 
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6.3.1. Instrumentos 
• Video procesador (Video System Center): VISERA ELITE OTV-
S190  
• Fuente de luz (Light Source) de Xenon de Olympus: CLV-S190 
• Monitor color con pantalla LCD (LCD color medical monitor): 
Modelo AMM213TDODE; 1600X1200@60hZ 
• NLVEF: durante el estudio se han utilizado diversos videoscopios 
flexibles de Olympus según la disponibilidad.  
• ENF type VT2 : con canal de trabajo 
• ENF type V2 : pequeño diámetro  
• ENF VH: con imagen de alta definición (HD) 
• ENF type VQ 
 
 Diámetro  Calidad de 
imagen 
Ancho de vision (AV) / 
Profundidad de campo (PC) 
ENF VH 3,9 mm HD  AV: 100º / PC: 5-50 mm 
ENF type VQ 3,6 mm Alta AV: 90º / PC: 5-50 mm 
ENF type V2 3,2 mm Alta AV: 90º / PC: 5-50 mm 
ENF type VT2 
(con canal) 
4,8 mm Alta AV: 90º / PC: 2-40 mm  
Enfoque cercano. Se puede 
aproximar a 2 mm de 
distancia 
 
 
6.3.2. Técnica 
La exploración NLVEF en la consulta se realiza con el paciente sentado en el 
sillón de exploración. Para la exploración de la cavidad oral se introduce el 
NLVEF en la boca, para el resto de la VADS se introduce por la nariz. La 
exploración se inicia con la luz que ha sido designada de forma aleatoria. 
Pulsando los diferentes botones de la empuñadura del NLVEF se puede 
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cambiar de una luz a otra, capturar imágenes, aumentar el realce y realizar el 
balance de blancos. Estas funciones están programadas con anterioridad.  
Para realizar una buena exploración seguimos unas pautas: 
• La mucosa debe estar lo más limpia posible de mucosidad y 
detritus. Para ello el sujeto puede realizar un aclaramiento con 
agua en la propia consulta. En el caso de exploraciones de las 
fosas nasales y la nasofaringe recomendamos al paciente que 
realice irrigaciones nasales los días previos a la exploración. En 
ocasiones existe una capa fina de moco que puede dificultar la 
visualización de los vasos de la mucosa.  
• Se deben evitar roces que van a artefactar la exploración y el 
sangrado que impide realizar la exploración. 
• No utilizamos vasoconstrictor para evitar disminuir la 
vascularización de la mucosa. 
• En algunos casos utilizamos anestesia tópica (lidocaína al 1 ó 
2%) para poder aproximarnos a las lesiones de la mucosa y 
obtener mejores imágenes. 
Esta exploración puede durar entre 2 y 10 minutos. Si es necesario biopsiar, 
se hace al final del proceso mediante el NLVEF de canal y la micropinza. La 
luz de banda estrecha puede ayudar a seleccionar la superficie de la mucosa 
con peor aspecto para dirigir sobre ella la biopsia. 
 
6.3.3. Valoración de imágenes 
Las imágenes de la exploración endoscópica se valoran durante la 
exploración. Tanto la exploración como la valoración de las imágenes se han 
hecho siempre por el autor de este estudio. La categorización de las lesiones 
ya se ha expuesto anteriormente. 
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6.3.4. Soporte de imágenes 
De la mayoría de las exploraciones se han capturado imágenes fotográficas 
así como imágenes de vídeo mediante un mini-DVD de HD. 
 
6.4. Estudio patológico 
Cuando la lesión se consideró sospechosa de malignidad se biopsió.  
También se obtuvieron y analizaron muestras de tejido correspondiente a 
lesiones con sospecha de patología benigna pero que debe ser resecada 
como pólipos-nódulos laríngeos, pólipos nasales, papilomas, granulomas, 
etc. En ocasiones si la lesión es accesible la biopsia se realizó en la misma 
consulta mediante anestesia local y toma de muestra del tejido con 
micropinza o pinza normal. En los demás casos se realizó en quirófano, bajo 
anestesia general y antes de que pasara un mes de la exploración.  
En los casos de metástasis de primario de origen desconocido se realizó el 
estudio diagnóstico protocolizado en nuestro centro donde se incluyeron 
pruebas de imagen (TC y/o RM) y, en algunos casos, PET-TC. En los casos 
donde no se encontró el primario con estas pruebas, se realizó en quirófano 
las biopsias habituales de nasofaringe, base de lengua e hipofaringe y la 
amigdalectomía bilateral (en caso de amigdalectomía previa se tomó biopsia 
de las fosas amigdalares). 
El informe histopatológico lo realizó el Servicio de Anatomía Patológica del 
HURyC y lo clasificamos en dos categorías: lesiones benignas (pólipos, 
edemas, hiperqueratosis, paraqueratosis, inflamación, displasia leve o NIE 1, 
displasia moderada o NIE2, displasia severa o NIE 3 y otras benignas) y 
lesiones malignas (carcinoma in situ, carcinoma microinvasor y carcinoma 
invasor).  
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6.5. Seguimiento de individuos 
Los pacientes que no fueron biopsiados o que sí lo fueron pero el resultado 
no fue de carcinoma, se revisaron en la consulta a los dos meses. En el caso 
de que la lesión hubiera desaparecido o no hubiera empeorado, se consideró 
como una lesión benigna. En caso contrario se biopsió siguiendo el mismo 
procedimiento antes descrito y se clasificó su resultado como enfermedad 
ausente (lesión benigna) o enfermedad presente (lesión maligna).  
 
6.6. Sesgos 
• Dado que se realizan las dos exploraciones en el mismo paciente y 
una detrás de la otra, el orden de la exploración se realizó de forma 
aleatoria para minimizar la posible influencia que la primera 
exploración pueda ejercer sobre la segunda. 
• Para evitar la posible influencia de la segunda exploración sobre la 
primera se anotó el resultado de la primera antes de realizar la 
segunda. 
• Para evitar posibles sesgos derivados de la ejecución de la técnica 
exploratoria y de la valoración de las imágenes, ambas técnicas se 
ejecutaron y valoraron por el autor del estudio. 
• La muestra no corresponde a una población general sino a la referida 
a la consulta de Cabeza y Cuello, que es donde queremos valorar la 
utilidad de la luz de banda estrecha.  
• Se han utilizado diversos NLVEF según la disponibilidad de ellos, pero 
todos con una imagen de alta calidad o de alta definición. Es lógico 
deducir que con el tiempo la calidad de imagen será cada vez mejor y 
superará a las actualmente conseguidas, mejorando los resultados de 
este estudio. 
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6.7. Cálculo del tamaño muestral 
Para el propósito de este estudio, prefijamos una probabilidad de error tipo I 
(α) del 5% y una potencia del 90% (reflejo de un error β del 10%). 
No existe publicado ningún estudio igual al de esta tesis donde se haya 
calculado las sensibilidades de las pruebas. Basándonos en otros estudios 
similares estimamos que la diferencia entre las sensibilidades de las dos 
pruebas es del 30% (sensibilidades de 60% para la luz blanca y 90% para la 
luz de banda estrecha), entonces la diferencia y la mayor proporción de 
pares discordantes es 50% y para este supuesto necesitamos 41 pacientes 
con resultado positivo en el gold standard (contraste unilateral, es decir, 
creemos que la luz de banda estrecha es mejor). Asumiendo una prevalencia 
del 20% necesitamos realizar la prueba a 205 pacientes más las pérdidas 
(aquellos que no se les hizo biopsia y no acuden a revisión a los dos meses, 
se encuentran en mal estado para poder realizar una revisión o fallecieron). 
Por ello la realizamos a 20 pacientes más, en total se exploran 225 
pacientes. 
 
6.8.  Variables 
A cada paciente se le asignó un número. Una vez finalizada la recogida de 
datos, este número fue lo único que se utilizó para el análisis de los 
resultados, omitiendo cualquier referencia al nombre o número de historia 
que pudiera identificar a los pacientes. 
Se realizó un registro con las siguientes variables: 
• Número del caso 
• Género 
• Edad 
• Participante elegible o no elegible 
• Fecha de la exploración 
• Orden de exploración: 0 = luz blanca; 1 = NBI 
• Resultado de la exploración con luz blanca: 
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0 = lesión no sospechosa o no lesión 
1 = lesión sospechosa de neoplasia maligna 
2 = lesión dudosa 
• Resultado de la exploración con NBI 
0 = lesión sin patrón sospechoso o no lesión 
1 = lesión con patrón sospechoso de neoplasia maligna 
2 = lesión con patrón dudoso 
• Realización de microbiopsia:  
0 = no 
1 = sí 
• Realización biopsia en quirófano:  
0 = no 
1 = sí 
• Resultado de la biopsia: 
0 = no displasia 
1 = displasia leve-moderada 
2 = displasia severa 
3 = lesión maligna 
• Revisión a los dos meses: 
0 = no tumor 
1 = tumor 
• Localización de la lesión: 
1 = nasofaringe 
2 = orofaringe 
3 = hipofaringe 
4 = laringe 
5 = fosa nasal 
6 = primario de origen desconocido 
7 = cavidad oral 
• Sublocalización de la lesión: 
1 = nasofaringe 
2 = orofaringe 
21 = base lengua 
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22 = paladar blando 
23 = pared lateral 
24 = parel posterior 
3 = hipofaringe 
31 = seno piriforme 
32 = pared posterior 
33 = neofaringe 
4 = laringe 
41 =glotis 
42 = supraglotis 
43 = glotis, supraglotis 
44 = subglotis 
5 = fosa nasal 
6 = POD 
7 = cavidad oral 
71 = lengua 
72 = paladar duro 
73 = mucosa yugal 
• Tratamiento previo: 
0 = ninguno 
1 = cirugía 
2 = quimioterapia y/o cirugía 
3 = ambos (1 y 2) 
 
6.9. Estudio estadístico 
En las variables continuas se estimaron media, desviación estándar y rango. 
Las variables cualitativas se estimaron las frecuencias absolutas y relativas.  
Para cuantificar si existía alguna ventaja a la exploración endoscópica con 
NBI sobre la exploración sólo con LB se ha calculado el índice de mejoría en 
la reclasificación neta del diagnóstico (NRI o net reclassification index). Se 
trata de un procedimiento propuesto para modelos pronósticos que también 
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se utiliza en diagnóstico119. El NRI se define como la diferencia de las 
proporciones de casos con evento que suben de categoría y las que bajan, 
menos esa diferencia de los sujetos sin eventos. El NRI se puede utilizar 
para comparar dos procedimientos diagnósticos siempre que se puedan 
aplicar ambos a la misma muestra. Para ello se evalúa la reclasificación de 
los casos al utilizar una nueva prueba. Pero no toma en cuenta la 
reclasificación de todos los casos solamente, sino que se valora la 
reclasificación en sentido correcto, es decir, la reclasificación hacia 
sospechoso en los pacientes con tumor y hacia no sospechoso en los 
pacientes sin tumor. Esto es el índice de reclasificación neta. 
En nuestro estudio hemos añadido una nueva prueba diagnóstica en la 
exploración de los pacientes de una consulta de cabeza y cuello, la 
endoscopia con NBI. Esta prueba pretende mejorar la capacidad de 
detección de lesiones tumorales en la superficie de la mucosa de la VADS 
que se obtiene con la endoscopia con LB. También debería ser capaz de 
ayudar a distinguir si una alteración que se observa en la mucosa no 
presenta características de malignidad y evitar así realizar una biopsia 
innecesaria. Buscamos determinar si esta prueba que añadimos sirve para 
mejorar la que habitualmente realizamos, la endoscopia con LB. Es decir, si 
al añadir la técnica del NBI podemos detectar mejor que con LB si un 
paciente tiene o no tumor en la superficie de la mucosa.  
Con el NRI cuantificamos, si existe, la ventaja de utilizar la endoscopia NBI 
en la detección de tumores frente a la LB y su magnitud es más importante 
que su significación estadística120. 
Para cuantificar el rendimiento diagnóstico, dado que hemos establecido tres 
categorías (lesión sospechosa, no sospechosa o dudosa), utilizamos los 
cocientes de probabilidad de ambas pruebas. Con la categorización en tres 
grupos no podemos calcular los parámetros mas frecuentemente utilizados 
en las publicaciones médicas, la especificidad y la sensibilidad de las 
pruebas. En nuestro caso los Cocientes de Probabilidad (CP) son los que 
mejor nos pueden ayudar a describir los resultados. El cociente de 
probabilidad cuantifica el rendimiento diagnóstico de cada exploración 
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endoscópica por separado. Los valores que pueden tener los CP se sitúan 
entre 0 e infinito. Si el cociente de probabilidad para un resultado (+ ó -) es 1, 
dicho resultado no añade ninguna información y cuanto más alejado esté de 
1, más información añade. Cada cociente de probabilidad se calcula con su 
intervalo de confianza (IC 95%). 
Para el cálculo estadístico se ha utilizado el programa Stata versión 12. 
 
6.10. Búsqueda bibliográfica 
Se revisó la literatura médica publicada sobre la luz de banda estrecha. La 
mayor parte de los artículos pertenecen al campo de la endoscopia digestiva 
pero existe un creciente número de publicaciones sobre su aplicación en las 
VADS, sobretodo a partir del año 2010. 
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7. Resultados 
 
7.1. Participantes  
Siguiendo el protocolo del estudio se han explorado 227 pacientes en un 
periodo comprendido entre el 1 de marzo de 2011 y el 1 de abril de 2013. En 
esta última fecha se consideró que había un número suficiente de casos por 
lo que se cerró el estudio. 
En el momento de cerrar el estudio se constataron 19 pérdidas: 
• 6 casos no tenían  biopsia o la biopsia había sido informada 
como libre de enfermedad pero no habían completado los dos 
meses de seguimiento.  
• 1 caso estaba pendiente del resultado de la biopsia. 
• 2 casos estudiados correspondían a masas cervicales 
inicialmente sospechosas de malignidad que posteriormente la 
histología de ambas se informó como quistes branquiales. Uno 
de los casos traía una PAAF de otro centro sospechosa de 
malignidad que luego fue demostrado que no lo era. 
• 1 caso de una masa en el paladar blando que fue extirpada 
correspondía a un plasmocitoma.  
• 1 caso correspondía a un melanoma de piel fuera del territorio 
de VADS. 
• 3 casos sin lesiones sospechosas no volvieron a las revisiones 
programadas de los dos meses. 
• 3 pacientes fallecieron por diversas causas sin realizar biopsias 
ni seguimiento. 
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• En 2 casos fue detectada una masa pulmonar durante el 
preoperatorio para realizar la biopsia en quirófano y no 
pudieron completar el estudio. 
 
Diagrama de flujo de pacientes: 
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7.2. Datos descriptivos 
Se exploraron a 26 mujeres (13%) y 182 hombres (87%) 
 
 
La edad media estimada fue de 60,5 años, la desviación estándar fue de 
10,3 años y el rango está comprendido entre 24 y 85 años. 
De los 208 pacientes, al final del estudio obtuvimos 135 casos sin 
enfermedad en la mucosa (64,9% de los casos) y 73 con enfermedad en la 
mucosa (35,1% de los casos). Todos los casos con enfermedad de la 
mucosa fueron carcinomas epidermoides in situ, microinfiltrantes o 
infiltrantes.  
La distribución de los casos según exista o no enfermedad en la mucosa fue 
la siguiente: 
• De los 135 casos sin enfermedad en la mucosa: 
o 67 casos no precisaron biopsia tras la endoscopia inicial y 
fueron seguidos durante 2 meses sin que aparecieran lesiones 
sospechosas. 
o 68 casos precisaron una biopsia tras la endoscopia inicial y 
esta fue informada de tejido sin malignidad, por lo que fueron 
seguidos durante 2 meses. Durante este tiempo no aparecieron 
lesiones sospechosas que precisaran de una nueva biopsia. 
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• De los 73 casos con enfermedad en la mucosa: 
o 70 casos con enfermedad fueron biopsiados tras la endoscopia 
inicial y presentaron una lesión maligna. Esto se corresponde 
con el 95,9% de los casos con enfermedad. 
o 3 casos (4,1% de los casos con enfermedad) no presentaron 
una lesión maligna en la biopsia tras la primera endoscopia 
pero en el seguimiento fueron nuevamente biopsiados y el 
informe de esta nueva biopsia fue de lesión maligna. En dos de 
ellos la primera biopsia fue informada como displasia intensa y 
en uno de ellos como displasia leve-moderada. 
 
 
 
7.3. Histología de las biopsias 
Tras la primera exploración endoscópica se realizaron 141 biopsias, es decir, 
se obtuvo inicialmente material histológico en el 67,8% de los casos. El 
resultado de estas fue: 
• 70 (49,7%)  informadas como carcinoma epidermoide 
• 9 (6,4%)   informadas como displasia severa 
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• 15 (10,6%)  informadas como displasia leve-moderada  
• 47 (33,3%)  informadas como lesiones benignas 
De los 9 casos con displasia severa, 2 (es decir el 22,2%) fueron 
informados como carcinoma epidermoide en una nueva biopsia realizada 
durante los dos meses del seguimiento. Cabe destacar que uno de los 7 
restantes tuvo una biopsia de carcinoma epidermoide meses después del 
tiempo asignado para el seguimiento, es decir, pasados los dos meses, por 
lo que no contabilizó como caso de enfermedad en el análisis del estudio. 
De los 15 casos de displasia leve-moderada, sólo en uno (6,7%) se obtuvo 
carcinoma epidermoide en una biopsia realizada durante los dos meses del 
seguimiento. 
De los 47 con lesiones benignas, ninguno tuvo una biopsia de carcinoma 
epidermoide dentro de los 2 meses de seguimiento. Un caso de este grupo 
tuvo un carcinoma epidermoide a los 6 meses de seguimiento. Se trata de un 
paciente en seguimiento con tendencia a desarrollar múltiples recidivas en la 
glotis y que fue tratado en varias ocasiones con resecciones con láser de 
CO2. Este caso no contabilizó como caso de enfermedad en el análisis del 
estudio. 
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Cabe destacar que la obtención de material para biopsia no siempre se hizo 
por sospecha de malignidad; en ocasiones se trataban de lesiones benignas. 
La relación de las biopsias iniciales con resultado negativo (lesiones no 
malignas) y sus localizaciones, es la siguiente: 
 
(n)  NF OF HF L CO FN POD 
18 Ausencia malignidad 3 1 2 9   3 
10 Pólipo-nódulo laríngeo    10    
4 Tejido de granulación 1   3    
2 Quiste     2    
2 Hiperqueratosis    1 1   
1 Laringocele    1    
1 Fibroma irritación     1   
1 Papiloma  1      
1 Papilomatosis    1    
1 Metaplasia escamosa   1     
4 Hiperplasia tejido linfoide 4       
1 Papiloma invertido      1  
1 Pólipo inflamatorio nasal      1  
47 TOTAL 8 2 3 27 2 2 3 
NF: nasofaringe; OF: orofaringe; HF: hipofaringe; L: laringe; CO: cavidad oral; 
FN: fosa nasal; POD: primario de origen desconocido 
 
7.4. Relación de las localizaciones y sublocalizaciones exploradas 
Localizaciones y sublocalizaciones a las que fue dirigida principalmente la 
exploración debido a que el paciente presentaba algún síntoma que lo 
sugería, venía referido así por una exploración previa realizada por otro 
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médico o había sido tratado anteriormente de una lesión maligna en esa 
localización. En todos los pacientes, además de la localización sospechosa, 
se exploró toda la VADS.  
Se detectaron tres segundos tumores, uno sincrónico (supraglótico-pared 
posterior de faringe) y dos metacrónicos (lengua y nasofaringe), estos 
últimos durante las revisiones a pacientes con un carcinoma laríngeo tratado 
previamente. 
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Localización n % 
Nasofaringe 28 13,5 
Orofaringe 14 6,7 
Laringe 134 64,4 
Hipofaringe 8 3,9 
Cavidad oral 9 4,3 
Fosas nasales 5 2,4 
POD 10 4,8 
Total 208 100 
 
 
7.5. Resultados por localizaciones, sublocalizaciones y biopsias de las 
lesiones 
 
7.5.1. Nasofaringe 
• En 28 casos la exploración estaba dirigida preferentemente a la 
nasofaringe.  
• En 17 casos se realizó una biopsia ante los hallazgos de la 
exploración endoscópica. En 7 de estos el resultado fue de 
carcinoma epidermoide. En 2 casos el resultado de la biopsia fue 
de displasia severa, en uno de estos casos se detectó un 
carcinoma durante el seguimiento, en el otro no.  
• Durante el seguimiento no apareció tumor en ninguno de los casos 
donde no se realizó la biopsia (11), ni tampoco cuando el resultado 
de la biopsia fue distinto de displasia (8). 
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7.5.2. Orofaringe 
• En 14 casos, la exploración endoscópica estaba dirigida 
preferentemente a la orofaringe.  
• De las 11 biopsias realizadas tras los hallazgos de la primera 
exploración endoscópica, 8 tuvieron el resultado de carcinoma 
epidermoide. 
• Un paciente con resultado en la biopsia inicial de displasia severa 
tuvo en el seguimiento otra con resultado de carcinoma 
epidermoide. 
•  Durante el seguimiento no apareció tumor en ninguno de los 
casos donde no se realizó la biopsia (3), ni tampoco cuando el 
resultado de la biopsia fue distinto de displasia (2). 
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• Los tumores que fueron diagnosticados en la biopsia inicial 
estaban localizados en la base de la lengua (3), paladar blando (3), 
pared lateral (1) y pared posterior (1). 
• El caso en el que inicialmente la biopsia fue de displasia severa 
estaba localizado en la pared lateral. Este paciente había sido 
sometido a una cirugía de rescate tras recibir tratamiento con 
quimiorradioterapia por un carcinoma epidermoide en el paladar. 
Posteriormente desarrolló una recidiva en la pared lateral de la 
faringe adyacente al borde del colgajo libre con el que se había 
reconstruido. 
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7.5.3. Hipofaringe 
• En 8 casos, la exploración endoscópica estaba dirigida 
preferentemente a la hipofaringe.  
• De las 7 biopsias realizadas tras los hallazgos de la endoscopia, 5 
tuvieron el resultado de carcinoma epidermoide. 
• Tanto en el caso donde no se realizó biopsia y en los 2 donde la 
biopsia inicial fue negativa para tumor, no apareció tumor durante 
el seguimiento. 
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• Los tumores estaban localizados en el seno piriforme (3), pared 
posterior (1) y en la neofaringe tras una laringuectomía total (1). 
 
7.5.4. Laringe 
De los 134 casos donde la exploración endoscópica iba dirigida 
principalmente a la laringe, 93 casos presentaban clínica o patología  en la 
glotis, 34 en la supraglotis y 7 en ambas localizaciones. Entre estos últimos 
casos encontramos laringitis difusas y tumores transglóticos. 
 
 
7.5.4.1. Laringe (glotis) 	  
• De los 93 casos donde la exploración endoscópica iba dirigida 
principalmente a la glotis, en 61 casos se obtuvo material de 
biopsia tras la primera exploración endoscópica. De ellos, 20 
correspondían a carcinoma epidermoide, es decir, un 21,5% de 
los glóticos y un  32,79% de las biopsias. 
• En 5 casos la biopsia informó de displasia severa, pero en sólo 
uno de ellos posteriormente se obtuvo carcinoma epidermoide, 
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aunque este apareció pasados los dos meses, por lo que no se 
considera caso positivo. 
• En ninguno de los restantes 4 casos con informe de la biopsia 
inicial de displasia severa apareció enfermedad durante el 
seguimiento. 
• Tampoco apareció enfermedad en los 36 casos con informe en 
la biopsia inicial de displasia leve-moderada o no tumor,  ni en 
los 32 en los que no se indicó biopsia tras la endoscopia inicial.  
• Un caso con biopsia inicial de no tumor presentó carcinoma 
pasados los dos meses. Se trata de un caso de un carcinoma 
glótico tratado endoscópicamente con láser donde se 
obtuvieron buenos márgenes de seguridad pero con tendencia 
a recidiva o nuevos tumores. 
 
  * pasados > 2 meses 
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7.5.4.2. Laringe (supraglotis) 	  
• De los 34 casos donde la exploración endoscópica iba dirigida 
principalmente a la supraglotis, en 22 casos se obtuvo material 
de biopsia tras la primera exploración endoscópica. De ellos, 16 
correspondían a carcinoma epidermoide, es decir, un 47,06% 
de los supraglóticos y un 72,72% de las biopsias. 
• En ninguno de los casos con informe de la biopsia inicial de 
displasia severa (1 caso) o no tumor (5 casos),  ni en los que 
no se indicó biopsia tras la endoscopia inicial (12 casos) 
apareció tumor posteriormente. 
 
 
 
 
 
7.5.4.3. Laringe (glotis-supraglotis) 	  
• De los 7 casos donde la exploración endoscópica iba dirigida 
principalmente a la glotis-supraglotis, en 6 casos se obtuvo 
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material de biopsia tras la primera exploración endoscópica. De 
ellos, 4 correspondían a carcinoma epidermoide. 
• En un caso donde la primera biopsia se informó como displasia 
leve-moderada, durante el seguimiento se obtuvo carcinoma 
epidermoide en otra biopsia posterior. 
• Ni en el caso con informe de la biopsia inicial de no tumor, ni en 
el caso donde no se indicó biopsia tras la endoscopia inicial 
apareció tumor posteriormente. 
 
 
 
7.5.5. Fosas nasales 
De los 5 casos de exploración dirigida a la fosa nasal, tres fueron biopsiados 
por existir lesiones, siendo una de ellas un carcinoma epidermoide. Los otros 
dos casos biopsiados correspondieron a patología benigna: un papiloma 
invertido y un pólipo intranasal. 
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7.5.6. Cavidad oral 
En los nueve casos de exploraciones dirigidas a la cavidad oral, 7 precisaron 
biopsia. De ellas 5 fueron carcinomas epidermoides, 4 localizados en lengua 
y uno en el paladar duro. 
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7.5.7. Tumor primario de origen desconocido 
Diez pacientes acudieron a la consulta por presentar una masa cervical 
filiada mediante PAAF como metástasis de un tumor primario de origen 
desconocido (POD). De estos, 4 de ellos fueron finalmente metástasis 
cervicales de POD (40%). En los otros 6 casos (60%) se localizó el primario 
por alguna exploración (exploración física, TC, RM, PET, NBI, o biopsia). Las 
localizaciones y la anatomía patológica están descritas en la siguiente tabla:   
 
 LB TC ó 
RM 
NBI PET Biopsia Anatomía 
patológica 
Diagnóstico final 
1 - - - - Seriadas Ca. epidermoide POD 
2 - - - - Piel Linfoepitelioma  Linfoepitelioma de piel 
3 - - + + Seno piriforme Ca. epidermoide Carcinoma de hipofaringe 
4 - - - no Submaxilectomia Ca.indiferenciado Ca. de glándula submaxilar 
5 - +* + + Nasofaringe 
Ca. epidermoide 
nasofaríngeo no 
queratinizante 
Carcinoma de 
nasofaringe 
6 - - - - No Ca. epidermoide POD 
7 - - - + Amígdala Ca. epidermoide Carcinoma de amígdala 
8 - - - - Seriadas Ca. epidermoide POD 
9 - - - - Seriadas Ca. epidermoide POD 
10 - - - + Base de lengua Ca. epidermoide Carcinoma de base de lengua 
*realizado posteriormente a la endoscopia 
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En nueve de los casos los pacientes entraron en el estudio de búsqueda del 
primario al presentar una citología maligna por punción de un ganglio cervical 
y no localizarse el tumor primario tras explorar con endoscopia de luz blanca 
la VADS y realizarse un estudio radiológico con TC o RM. En un caso la 
radiología se realizó después de la exploración endoscópica con luz blanca y 
NBI. 
En nueve de los casos se realizó estudio con PET-TC, siendo negativo en 
cinco casos, 4 de ellos son los que finalmente se diagnosticaron como POD 
y uno corresponde al linfoepitelioma de piel. 
En dos de los casos (20%) se ha diagnosticado el primario con NBI y con 
PET, localizados en hipofaringe y nasofaringe. 
En dos casos (20%) se localizó el primario sólo con PET, siendo falsos NBI 
negativos. Estaban localizados de forma submucosa en la amígdala palatina 
y en la base de lengua. 
Dos de los casos presentaron el tumor primario fuera de la mucosa de la 
VADS. En un caso el primario se diagnosticó por una  biopsia cutánea (un 
linfoepitelioma) y en otro por una submaxilectomía. 
En tres casos de POD se realizaron biopsias seriadas que fueron negativas. 
Las biopsias seriadas incluyeron muestras de ambos lados de la 
nasofaringe, de la base de lengua, de la hipofaringe y la amigdalectomía 
bilateral, en caso de amigdalectomía previa se realizó biopsia de las fosa 
amigdalar. En un caso las biopsias seriadas no se realizaron por presentar el 
paciente una masa tumoral cervical de gran tamaño no resecable  y se inició 
directamente el tratamiento con quimiorradioterapia. 
 
7.5.8. Segundos tumores 
• Un segundo tumor sincrónico de pequeño tamaño (T1) localizado 
en la pared posterior de la orofaringe detectado durante la 
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exploración de un carcinoma epidermoide supraglótico de gran 
tamaño (T3). 
• Un segundo tumor metacrónico localizado en la nasofaringe en un 
paciente tratado con quimioradioterapia por un carcinoma 
epidermoide faringolaríngeo. 
• Un segundo tumor metacrónico localizado en la cavidad oral 
(lengua) en un paciente tratado de un carcinoma epidermoide 
supraglótico con cirugía y quimioradioterapia. 
 
7.6. Resultados de las exploraciones con LB y NBI 
 
7.6.1. Muestra global 
 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa 
Dudos
a 
Positiv
a      
Negati
va 
Dudos
a 
Positiv
a  
C
ar
ci
no
m
a 
N
o 68 43 24 
13
5   
C
ar
ci
no
m
a 
N
o 105 10 20 
13
5 
Sí 9 9 55 73   Sí 8 7 58 73 
  77 52 79 208     113 17 78 
20
8 
              
 
 
7.6.2. Por localizaciones 
 
Nasofaringe 
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  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 14 6 0 20   
C
ar
ci
no
m
a 
No 16 3 1 20 
Sí 2 2 4 8   Sí 3 1 4 8 
  16 8 4 28     19 4 5 28 
 
Orofaringe 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 2 1 2 5   
C
ar
ci
no
m
a 
No 4 0 1 5 
Sí 1 0 8 9   Sí 0 0 9 9 
  3 1 10 14     4 0 10 14 
 
Hipofaringe 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 1 0 2 3   
C
ar
ci
no
m
a 
No 2 0 1 3 
Sí 0 1 4 5   Sí 0 0 5 5 
  1 1 6 8     2 0 6 8 
 
 
 
 Cavidad oral 
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  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 2 0 2 4   
C
ar
ci
no
m
a 
No 4 0 0 4 
Sí 0 1 4 5   Sí 0 0 5 5 
  2 1 6 9     4 0 5 9 
 
Fosas nasales 
 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 4 0 0 4   
C
ar
ci
no
m
a 
No 4 0 0 4 
Sí 0 0 1 1   Sí 0 0 1 1 
  4 0 1 5     4 0 1 5 
 
Primario de origen desconocido 
 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 6 0 0 6   
C
ar
ci
no
m
a 
No 6 0 0 6 
Sí 4 0 0 4   Sí 2 0 2 4 
  10 0 0 10     8 0 2 10 
 
Laringe 
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  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  
Negativ
a 
Dudos
a 
Positiv
a 
     
Negativ
a 
Dudos
a 
Positiv
a 
 
C
ar
ci
no
m
a 
N
o 
39 36 18 93   
C
ar
ci
no
m
a 
N
o 
69 7 17 93 
Sí 2 5 34 41   Sí 3 6 32 41 
  41 41 52 
13
4 
    72 13 32 
13
4 
              
Glotis 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 28 29 16 73   
C
ar
ci
no
m
a 
No 52 6 15 73 
Sí 1 1 18 20   Sí 1 5 14 20 
  29 30 34 93     53 11 29 93 
 
Supraglotis 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 10 6 2 18   
C
ar
ci
no
m
a 
No 16 0 2 18 
Sí 1 2 13 16   Sí 1 1 14 16 
  11 8 15 34     17 1 16 34 
 
 
Glotis-supraglotis 
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  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 1 1 0 2   
C
ar
ci
no
m
a 
No 1 1 0 2 
Sí 0 2 3 5   Sí 1 0 4 5 
  1 3 3 7     2 1 4 7 
 
 
7.6.3. Resultados según secuencia de exploración 
Según el orden de exploración, realizado de forma aleatoria, en 104 
pacientes se inició la exploración con la LB y en 104 con NBI. 
 
  Primera exploración 
  Con LB (n)  Con NBI (n) 
Tumor en la primera biopsia 30  40 
Tumor en la segunda biopsia 1  2 
No tumor en la biopsia 39  29 
No biopsia 34  33 
  104  104 
 
 
7.6.4. Resultados según tratamientos previos por un carcinoma 
La mayoría de los pacientes explorados no habían sido tratados 
previamente, el resto había sido tratado con cirugía, radioterapia y/o 
quimioterapia o una combinación de cirugía y radio y/o quimioterapia. 
 
Tratamiento previo  (n) (%) 
	  	   100	  
Ninguno 139 66,8  
Cirugía 29 13,9  
Radio y/o quimioterapia 27 13,0  
Cirugía y radio y/o quimioterapia 13 6,3  
  208 100 
 
La distribución según los hallazgos de la histología fue la siguiente: 
Diagnóstico           
histológico 
Sin 
tratamiento 
previo (n) 
 Cirugía 
previa (n) 
 Radioterapia y/o 
quimioterapia previa 
(n) 
 Cirugía y radioterapia 
y/o quimioterapia previa 
(n) 
Carcinoma epidermoide 55  4  6  5 
Displasia severa 4  2*  2*  1 
Displasia leve-moderada 9*  6  0  0 
No displasia 31  8  4  4 
No biopsia 40  9  15  3 
 139  29  27  13 
*En tres casos, al realizar nueva biopsia durante los dos meses de seguimiento, el resultado fue de 
carcinoma epidermoide 
 
  Exploración con LB      Exploración con NBI  
  Negativa Dudosa Positiva      Negativa Dudosa Positiva  
C
ar
ci
no
m
a 
No 28 15 9 52   
C
ar
ci
no
m
a 
No 37 5 10 52 
Sí 3 5 9 17   Sí 1 1 15 17 
  31 20 18 69     38 6 25 69 
 
 
 
7.7. Cálculo de los cocientes de probabilidad 
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7.7.1. Cocientes de probabilidad de la muestra global 
 
Luz blanca 
  Carcinoma epidermoide  
  Presente Ausente TOTAL 
Lesión no sospechosa 9 68 77 
Lesión dudosa 9 43 52 
Lesión sospechosa 55 24 79 
     
  73 135 208 
 
 
Cocientes de probabilidad   
CP lesión no sospechosa 0,24 0,13 a 0,46 
CP lesión dudosa 0,39 0,20 a 0,75 
CP lesión sospechosa 4,24 2,88 a 6,23 
 
  
NBI 
  
Carcinoma epidermoide 
 
  Presente Ausente TOTAL 
Patrón no sospechoso 8 105 113 
Patrón dudoso 7 10 17 
Patrón sospechoso 58 20 78 
     
  73 135 208 
 
 
Cocientes de probabilidad   
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CP  patrón no sospechoso 0,14 0,07 a 0,27 
CP  patrón dudoso 1,29 0,51 a 3,26 
CP  patrón sospechoso 5,36 3,52 a 8,17 
 
7.7.2. Cocientes de probabilidad de la exploración de la laringe 
 
Luz blanca 
  Carcinoma epidermoide  
  Presente Ausente TOTAL 
Patrón no sospechoso 2 39 41 
Patrón dudoso 5 36 41 
Patrón sospechoso 34 18 52 
     
  41 93 134 
 
Cocientes de probabilidad   
CP  patrón no sospechoso 0,12 0,03 a 0,46 
CP  patrón dudoso 0,32 0,13 a 0,74 
CP  patrón sospechoso 4,28 2,77 a 6,64 
 
 
NBI 
  Carcinoma epidermoide  
  Presente Ausente TOTAL 
Patrón no sospechoso 3 69 72 
Patrón dudoso 6 7 13 
Patrón sospechoso 32 17 49 
     
  41 93 134 
 
 
	  	   103	  
Cocientes de probabilidad   
CP  patrón no sospechoso 0,10 0,03 a 0,30 
CP  patrón dudoso 1,94 0,70 a 5,43 
CP  patrón sospechoso 4,27 2,70 a 6,76 
 
 
7.7.3. Cocientes de probabilidad en los pacientes tratados previamente 
con un carcinoma 
 
Luz blanca 
  Carcinoma epidermoide  
  Presente Ausente TOTAL 
Patrón no sospechoso 3 28 31 
Patrón dudoso 5 15 20 
Patrón sospechoso 9 9 18 
     
  17 52 69 
 
 
Cocientes de probabilidad   
CP  patrón no sospechoso 0,33 0,11 a 0,94 
CP  patrón dudoso 1,02 0,44 a 2,39 
CP  patrón sospechoso 3,06 1,45 a 6,44 
 
 
 
NBI 
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  Carcinoma epidermoide  
  Presente Ausente TOTAL 
Patrón no sospechoso 1 37 38 
Patrón dudoso 1 5 6 
Patrón sospechoso 15 10 25 
     
  17 52 69 
 
 
Cocientes de probabilidad   
CP  patrón no sospechoso 0,08 0,01 a 0,56 
CP  patrón dudoso 0,61 0,08 a 4,88 
CP  patrón sospechoso 4,59 2,56 a 8,22 
 
 
7.8. Concordancia entre LB, NBI, AP o seguimiento 
 
7.8.1. Relación entre los hallazgos de la endoscopia y la presencia de 
enfermedad en la muestra global 
 
Diagnóstico 
histológico 
 Lesiones 
(n) 
Lesiones con LB (n)  Lesiones con NBI (n) 
   Maligna Dudosa Benigna  Maligna Dudosa Benigna 
          
Ca. epidermoide 73 55 9 9  58 7 8 
Displasia severa 7 2 3 2  3 3 1 
Displasia leve-moderada 14 5 5 4  7 1 6 
No lesión o benigna  114 17 35 62  10 6 98 
          
  208 79 52 77  78 17 113 
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7.8.2. Relación entre los hallazgos de la endoscopia y la presencia de 
enfermedad en la laringe 
El grupo de las exploraciones laríngeas es el único con un número de casos 
importante, mostramos los datos de la relación entre los hallazgos de la 
endoscopia y la presencia de enfermedad. 
 
Diagnóstico 
histológico 
 Lesiones 
(n) 
Lesiones con LB (n)  Lesiones con NBI (n) 
   Maligna Dudosa Benigna  Maligna Dudosa Benigna 
          
Ca. epidermoide 41 34 5 2  32 6 3 
Displasia severa 6 2 3 1  3 2 1 
Displasia leve-moderada 14 4 5 5  7 1 6 
No lesión o benigna  73 11 28 34  7 4 62 
          
  134 51 41 42  49 13 72 
          
 
 
7.8.3. Descripción de coincidencias y discrepancia entre exploraciones 
en la muestra global 
  Patrón NBI 
 
  No sospechoso Dudoso Sospechoso  
Le
si
ón
 c
on
 L
B
 
No sospechosa 60 4 13 77 
Dudosa 36 6 10 52 
Sospechosa 17 7 55 79 
 Total 113 17 78 208 
 
Casos donde la exploración con LB y con NBI coincidieron: 
En 60 casos ambas exploraciones no fueron sospechosas de 
tumor.  
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• De ellas 57 casos nunca tuvieron tumor durante el 
seguimiento o en las biopsias. 
• En un caso donde ninguna de las dos exploraciones 
endoscópicas detectaron el tumor corresponde a un 
paciente que acude con una PAAF de una adenopatía 
cervical con resultado de carcinoma indiferenciado con 
positividad para el VEB. Aunque en la nasofaringe no se 
observaron lesiones relevantes, se tomó una biopsia de la 
nasofaringe que fue positiva para cáncer de cavum. 
• En otros dos casos la causa de no detectar el tumor con 
ninguna de las dos endoscopias fue que eran lesiones 
submucosas. Se trató de dos pacientes en estudio por un 
ganglio metastásico sin poder localizar lesión  en la mucosa 
con ninguna de las exploraciones endoscópicas pero que el 
PET-TC aparecieron captaciones patológicas en la 
amígdala palatina y en la base de lengua. En el caso de la 
base de lengua se realizó la biopsia dirigida siguiendo el 
PET y se obtuvo muestra tumoral. 
En 55 casos ambas exploraciones endoscópicas resultaron 
sospechosas para tumor.  
• De ellos, en 48 casos se obtuvieron biopsias positivas para 
carcinoma epidermoide durante el tiempo del estudio. 
• Solamente en siete casos no se diagnosticó tumor. 
• Uno de los casos fue un paciente tratado de un cáncer de 
cuerda mediante cordectomía.  Durante los dos meses de 
seguimiento de este estudio no se detectó tumor pero sí 
posteriormente, por lo que no se contabilizó como caso 
positivo.  
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• El segundo caso corresponde a un paciente tratado con 
cirugía y radioterapia por un tumor glótico.   
• El tercer caso en un paciente tratado con quimio-
radioterapia por un carcinoma de orofaringe. 
• Tres casos más correspondieron a lesiones glóticas 
sospechosas y biopsiadas, con resultado negativo para 
tumor. 
6 casos donde ambas exploraciones presentan resultados 
dudosos 
• En cuatro casos no se detectó ningún tumor. 
• En dos casos la biopsia detectó un carcinoma glotis y otro 
de cavum, este último estaba tratado por lo mismo. 
Casos donde la exploración con LB y con NBI discreparon: 
En 17 casos la LB señaló tumor y la NBI no: 
• En 14 casos nunca se diagnosticó tumor durante el estudio. 
• En tres, sí: un carcinoma de cavum, uno supraglótico y uno 
glótico, en paciente tratado previamente.  
En 13 casos la LB fue normal y la NBI sospechosa: 
• Cinco casos eran carcinomas: dos inicialmente POD donde 
se detectó el primario (seno piriforme y cavum), uno glótico 
tratado previamente con cirugía y radioterapia, un segundo 
tumor en nasofaringe en un paciente con cáncer de laringe 
tratado con cirugía y una lesión en la faringe después de 
radioterapia. 
• Un caso fue diagnosticado de displasia severa en la laringe 
y desarrolló un carcinoma pasado seis meses, este paciente 
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presentaba dificultad para visualizar la lesión por 
encontrarse oculta por las bandas. 
• En siete casos no se diagnosticó tumor: un supraglótico, 
cinco glóticos (uno de ellos era una leucoplasia recidivante) 
y un cavum. 
36 casos dudosos con LB y NBI normal: 
• En 34 casos no se diagnosticó tumor. 
• En dos casos se detectó carcinoma (cavum y supraglotis).  
 
Diez casos dudosos con LB y NBI con patrón sospechoso:  
• En cinco casos no se diagnosticó tumor.  
• En cinco casos se detectó carcinoma (supraglotico, 
transglótico tratado con cirugía, lengua tratado con cirugía, 
supraglótico tratado con radioterapia y neofaringe tratado 
con cirugía y radioterapia). 
Cuatro casos con NBI dudosa y LB normal:  
• En tres casos no se diagnosticó tumor. 
• En un caso se diagnosticó de carcinoma supraglótico. 
Siete casos con NBI dudosa y LB patológica:  
• En tres casos no se diagnosticó tumor.  
• En cuatro casos se diagnosticó un carcinoma glótico. 
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7.9. Cálculo del NRI 
El NRI determina la fracción neta de reclasificaciones en el sentido correcto 
como consecuencia de la toma de decisiones basadas en los hallazgos de la 
endoscopia con NBI en comparación con las tomadas sólo con la LB. Para 
ello se realizan los cálculos agrupando los resultados en dos grupos, donde 
existe tumor y donde no. Calcula la proporción de resultados con tumor 
que por la endoscopia con NBI se mueven de la categoría de exploración 
normal a dudosa y de dudosa a patológica menos la proporción que lo hace 
de exploración patológica a dudosa y de exploración dudosa a normal. De la 
misma forma calcula la proporción de resultados sin tumor que tras la 
exploración con NBI se mueven de la categoría de exploración patológica a 
dudosa y de dudosa a normal, menos los que lo hacen de normal a dudosa y 
de dudosa a patológica.  
Para los cálculos, el porcentaje de casos que no reclasifican se multiplican 
por el valor 0, los que reclasifican en sentido correcto, por +1 y los que lo 
hacen en sentido contrario, por -1. El NRI cuantifica la ventaja de utilizar la 
endoscopia con NBI en la detección de tumores de la mucosa de la VADS 
frente a la LB y su magnitud es más importante que su significación 
estadística119. 
 
7.9.1. Cálculo del NRI en la muestra global 
Dividimos los casos de la muestra global en dos grupos, con tumor y sin 
tumor. Categorizamos en cada grupo los resultados obtenidos por LB y NBI 
según el observador calificó la exploración como no sospechosa, dudosa o 
sospechosa de tumor. Creamos dos tablas de contingencia, una para los no 
eventos (no tumor en AP) y otra para los eventos (tumor en AP). 
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Tabla de los casos sin tumor: 
 
  Patrón NBI  
  No sospechoso Dudoso Sospechoso Total 
Im
ag
en
 L
B
 No sospechosa 57 3 8 68 
Dudosa 34 4 5 43 
Sospechosa 14 3 7 24 
 Total 105 10 20 135 
 
Tabla de los casos con tumor: 
 
  Patrón NBI  
  No sospechoso Dudoso Sospechoso Total 
Im
ag
en
 L
B
 No sospechosa 3 1 5 9 
Dudosa 2 2 5 9 
Sospechosa 3 4 48 55 
 Total 8 7 58 73 
 
En el grupo “no tumor” (n= 135) identificamos los casos que suben de 
categoría con el NBI (n= 16), que correspondieron a los casos: 
• con LB no sospechosa y NBI dudosa o sospechosa (n= 11) 
• con LB dudosa y NBI sospechosa (n= 5) 
También se identifican los casos que bajan de categoría (n= 51), que 
corresponde a los casos: 
• con LB dudosa y NBI no sospechosa (n= 34) 
• con LB sospechosa y NBI no sospechosa o dudosa (n= 17) 
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En el grupo “tumor” (n= 73) identificamos los casos que suben de categoría 
(n= 11): 
• con LB no sospechosa y NBI dudosa o sospechosa (n= 6) 
• con LB dudosa y NBI sospechosa (n= 5) 
También los que bajan de categoría (n=9): 
• con LB dudosa y NBI no sospechosa (n= 2) 
• con LB sospechosa y NBI no sospechosa o dudosa (n= 7) 
 
Tabla de los casos que suben o bajan de categoría: 
 
  Número de casos   
  Suben de categoría Bajan de categoría  Total casos 
C
as
os
 Con tumor 11 9  73 
Sin tumor 16 51  135 
 Total 27 60  208 
 
Calculamos los porcentajes de los casos que suben o bajan de categoría 
dentro de cada grupo: 
• 11 de 73 casos con tumor que suben de categoría: 15,07% 
• 9 de 73 casos con tumor que bajan de categoría: 12,33% 
• 16 de 135 casos sin tumor que suben de categoría: 11,85% 
• 51 de 135 casos sin tumor que bajan de categoría: 37,78% 
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Calculamos el índice neto de recalificación del diagnóstico (NRI): 
NRI = 15,07 – 12,33 – 11,85 + 37,78 = 28,67  
(Error estándar= 0,0862; z= 3,326; p=0,001) 
 
Calculamos el componente NRI de los grupos con tumor y sin tumor: 
NRItumor     = 15,07 – 12,33 = 2,74%   
(Error estándar= 0,0613; z= 0,447; p= 0,655) 
 
NRIsin tumor = 37,78 – 11,85 = 25,93%   
(Error estándar= 0,0606; z= 4,276; p= 0,000) 
 
7.9.2. Cálculo del NRI en la laringe 
 
Dividimos los casos de laringe en dos grupos, con tumor y sin tumor, y 
procedemos como en el apartado anterior. 
 
Tabla de los casos sin tumor: 
  Patrón NBI  
  No sospechoso Dudoso Sospechoso Total 
Im
ag
en
 L
B
 No sospechosa 31 1 7 39 
Dudosa 28 3 5 36 
Sospechosa 10 3 5 18 
 Total 69 7 17 93 
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Tabla de los casos con tumor: 
  Patrón NBI  
  No sospechoso Dudoso Sospechoso Total 
Im
ag
en
 L
B
 No sospechosa 0 1 1 2 
Dudosa 1 1 3 5 
Sospechosa 2 4 28 34 
 Total 3 6 32 41 
 
En el grupo “no tumor” (n= 93) identificamos los casos que suben de 
categoría con el NBI (n= 13), que correspondieron a los casos: 
• con LB no sospechosa y NBI dudosa o sospechosa (n= 8) 
• con LB dudosa y NBI sospechosa (n= 5) 
También se identifican los casos que bajan de categoría (n= 41), que 
corresponde a los casos: 
• con LB dudosa y NBI no sospechosa (n= 28) 
• con LB sospechosa y NBI no sospechosa o dudosa (n= 13) 
 
En el grupo “tumor” (n= 41) identificamos los casos que suben de categoría 
(n= 5): 
• con LB no sospechosa y NBI dudosa o sospechosa (n= 2) 
• con LB dudosa y NBI sospechosa (n= 3) 
También los que bajan de categoría (n=7): 
• con LB dudosa y NBI no sospechosa (n= 1) 
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• con LB sospechosa y NBI no sospechosa o dudosa (n= 6) 
 
Tabla de los casos que suben o bajan de categoría: 
  Número de casos   
  Suben de categoría Bajan de categoría  Total casos 
C
as
os
 Con tumor 5 7  41 
Sin tumor 13 41  93 
 Total 18 48  134 
 
Calculamos los porcentajes de los casos que suben o bajan de categoría 
dentro de cada grupo: 
• 5 de 41 casos con tumor que suben de categoría: 12,20% 
• 7 de 41 casos con tumor que bajan de categoría: 17,07% 
• 13 de 93 casos sin tumor que suben de categoría: 13,98% 
• 41 de 93 casos sin tumor que bajan de categoría: 44,09% 
 
Calculamos el índice neto de recalificación del diagnóstico (NRI): 
NRI = 12,20 – 17,07 – 13,98 + 44,09 = 28,67  
(Error estándar= 0,1157; z= 2,181; p=0,029) 
 
Calculamos el componente NRI de los grupos con tumor y sin tumor: 
NRItumor     = 12,20 – 17,07 = -4,88%   
(Error estándar= 0,0845; z= 0,577; p= 0,564) 
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NRIsin tumor = 44,09 – 13,98 = 25,93%   
(Error estándar= 0,0790; z= 3,810; p= 0,000) 
 
7.9.3. Cálculo del NRI en los pacientes tratados previamente por un 
carcinoma 
Dividimos los casos de pacientes tratados previamente por un carcinoma en 
dos grupos, con tumor y sin tumor, y procedemos como en los apartados 
anteriores. 
 
Tabla de los casos sin tumor: 
  Patrón NBI  
  No sospechoso Dudoso Sospechoso Total 
Im
ag
en
 L
B
 No sospechosa 22 3 3 28 
Dudosa 10 2 3 15 
Sospechosa 5 0 4 9 
 Total 37 5 10 52 
 
 
Tabla de los casos con tumor: 
  Patrón NBI  
  No sospechoso Dudoso Sospechoso Total 
Im
ag
en
 L
B
 No sospechosa 0 0 3 3 
Dudosa 0 1 4 5 
Sospechosa 1 0 8 9 
 Total 1 1 15 17 
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En el grupo “no tumor” (n= 52) identificamos los casos que suben de 
categoría con el NBI (n= 9), que correspondieron a los casos: 
• con LB no sospechosa y NBI dudosa o sospechosa (n= 6) 
• con LB dudosa y NBI sospechosa (n= 3) 
También se identifican los casos que bajan de categoría (n= 15), que 
corresponde a los casos: 
• con LB dudosa y NBI no sospechosa (n= 10) 
• con LB sospechosa y NBI no sospechosa o dudosa (n= 5) 
 
En el grupo “tumor” (n= 17) identificamos los casos que suben de categoría 
(n= 7): 
• con LB no sospechosa y NBI dudosa o sospechosa (n= 3) 
• con LB dudosa y NBI sospechosa (n= 4) 
También los que bajan de categoría (n=1): 
• con LB dudosa y NBI no sospechosa (n= 0) 
• con LB sospechosa y NBI no sospechosa o dudosa (n= 1) 
 
Tabla de los casos que suben o bajan de categoría: 
  Número de casos   
  Suben de categoría Bajan de categoría  Total casos 
C
as
os
 Con tumor 7 1  17 
Sin tumor 9 15  52 
 Total 16 16  69 
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Calculamos los porcentajes de los casos que suben o bajan de categoría 
dentro de cada grupo: 
• 7 de 17 casos con tumor que suben de categoría: 41,18% 
• 1de  17 casos con tumor que bajan de categoría: 5,88% 
• 9 de 52 casos sin tumor que suben de categoría: 17,31% 
• 15 de 52 casos sin tumor que bajan de categoría: 28,85% 
 
Calculamos el índice neto de recalificación del diagnóstico (NRI): 
 
NRI = 41,18 – 5,88 – 17,31 + 28,85 = 46,84%  
(Error estándar= 0,1912; z= 2,449; p=0,014) 
 
Calculamos el componente NRI de los grupos con tumor y sin tumor: 
NRItumor     = 41,18 – 5,88 = 35,30%   
(Error estándar= 0,1664; z= 2,121; p= 0,034) 
 
NRIsin tumor = 28,85 – 17,31 = 11,54%   
(Error estándar= 0,0942; z= 1,225; p= 0,221) 
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8. Discusión 
 
8.1. Datos clínicos 
De los 208 pacientes explorados durante el estudio, 73 (el 35,1%) tenían un 
carcinoma epidermoide en la VADS. Esta proporción es muy alta para la 
población general, pero los casos del estudio proceden de una población 
seleccionada que acudió a una consulta hospitalaria especializada de 
Cabeza y Cuello. Los sujetos acudieron a esta consulta por presentar un 
síntoma o signo sospechoso de patología en la VADS o porque habían sido 
valorados previamente por otro especialista que apreció una lesión en el 
territorio de cabeza y cuello. 
En la mayoría de los casos su localización residió en la laringe (64,4%). 
Existen varias razones que pueden explicar esta superioridad en número, 
relacionadas principalmente con el flujo de pacientes de la consulta. Por un 
lado, la patología de cavidad oral y parte de la patología de la orofaringe no 
es referida a nuestro servicio exclusivamente sino que pueden acudir al de 
cirugía maxilofacial; de este modo, un número importante de pacientes con 
posible patología maligna de la VADS no pudo entrar a formar parte de 
nuestro estudio. Otra de las razones es el gran número de patología laríngea 
benigna explorada en la consulta. Reflejo del elevado número de lesiones 
laríngeas benignas es que no se indicó una biopsia en un tercio de los casos 
de laringe (33,6%). Así mismo, la patología de fosas nasales que se exploró 
en la consulta de Cabeza y Cuello es escasa al existir una unidad de 
Rinología donde son derivados de inicio estos pacientes. 
Ningún paciente al que no se le indicó una biopsia en la primera exploración 
tuvo una lesión maligna. Este hecho va en consonancia con una consulta 
considerada de especialización oncológica a la que se le exige una alta 
fiabilidad en el diagnóstico de lesiones sospechosas o malignas. En este 
sentido, es muy importante que dicha consulta mantenga la capacidad para 
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diagnosticar la inmensa mayoría de tumores y para hacerlo de forma precoz, 
lo que aumenta la supervivencia de los pacientes. 
Todos los casos del estudio que tuvieron un carcinoma epidermoide fueron 
biopsiados tras la primera exploración. En el 95,9% de los casos (70 de 73) 
el carcinoma se detectó en la primera biopsia. En el 4,1% restante (3 de 73), 
fue preciso realizar una segunda biopsia. En estos tres casos, dos fueron 
inicialmente displasia intensa y uno displasia leve-moderada. La causa de 
esta primera biopsia fallida pudo ser una toma de muestra insuficiente o de 
zonas cercanas al carcinoma. Para minimizar este riesgo procuramos 
realizar una biopsia dirigida con el NLVEF de canal, utilizando NBI para guiar 
la micropinza a la zona más sospechosa. 
Los tumores confirmados con una biopsia mostraron lesiones sospechosas 
en la endoscopia, excepto en tres casos. Esto quiere decir que el 96% de los 
casos con tumor fueron detectados por la exploración endoscópica con LB, 
NBI o ambas. De los casos no detectados, dos correspondieron a tumores 
cuyos primarios se localizaron en la submucosa y uno correspondió a un 
cáncer en la nasofaringe que se presentó como masa cervical y lesiones 
poco aparentes en la endoscopia con LB y con NBI. Esto nos indica que la 
exploración endoscópica conjunta con LB y NBI realizada durante el estudio 
detectó prácticamente la totalidad de las lesiones malignas localizadas en la 
mucosa de la VADS. Las lesiones submucosas, sin alteraciones en la 
superficie ni abombamientos, no se detectaron con la endoscopia y 
precisaron de exploraciones de imagen: TC, RM o PET-TC. La nasofaringe 
es una zona de especial dificultad para la exploración de los tumores 
iniciales, pero lo discutiremos en la sección de nasofaringe. 
Otro hecho a destacar es que se realizaron exploraciones a un grupo de 
pacientes tratados previamente de una lesión maligna con cirugía, 
radioterapia o ambas modalidades. Los cambios en la anatomía y en la 
apariencia de la mucosa producidos por estos tratamientos previos son 
difíciles de interpretar. El edema y la cicatrización producen alteraciones que 
interfieren en la valoración de la exploración endoscópica y radiológica, 
constituyendo un auténtico reto incluso para los especialistas con más 
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experiencia. Todo avance en el diagnóstico que ayude en estos casos es 
bien recibido. La endoscopia con NBI se presenta como un instrumento 
capaz de mejorar en este grupo el diagnóstico llevado a cabo con LB 
tradicional. 
 
8.2. Exploración endoscópica y presencia de enfermedad 
En nuestro estudio hemos confirmado la utilidad de la endoscopia con NBI 
para detectar tumores en la mucosa en una consulta de Cabeza y Cuello. 
Hemos trabajado con el NLVEF, instrumento que actualmente consideramos 
imprescindible en esta consulta. Como veremos más adelante, se han 
publicado múltiples trabajos utilizando endoscopios gastrointestinales (EGI) 
con NBI que han demostrado su utilidad en la detección de lesiones 
tumorales faríngeas pero que no son adecuados para una consulta de 
Cabeza y Cuello por su excesiva longitud y diámetro.  
Hemos realizado los estudios estadísticos en la muestra general, constituida 
por todas las localizaciones en la VADS. También en el grupo de localización 
en la laringe, que es el grupo más numeroso. El resto de localizaciones no 
tiene un número suficiente de casos que permitan poder realizar el estudio 
estadístico de forma independiente. En estos grupos discutiremos hechos 
particulares relevantes del estudio y lo publicado en la literatura. Por último, 
hemos analizado el grupo de pacientes con un tratamiento previo. Este grupo 
lo consideramos de mayor dificultad en la interpretación de los hallazgos 
endoscópicos debido a los cambios producidos en la mucosa por el 
tratamiento previo.  
Entendemos que la exploración con NBI es útil porque mejora la exploración 
hecha únicamente con LB que tiene como objetivo la detectar o descartar 
lesiones tumorales. La exploración con NBI no sustituye a la endoscopia con 
LB sino que la complementa. Utilizando los VLNEF de alta definición la 
exploración con LB puede detectar la mayoría de los tumores localizados en 
la superficie de la mucosa de las VADS. La exploración endoscópica con NBI 
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mejora aún más esta capacidad diagnóstica, sobretodo en casos de difícil 
interpretación. Los motivos de esta ventaja residen en las propiedades de la 
luz generada por el sistema NBI.  
En primer lugar, con NBI aumenta el contraste que existe entre la mucosa 
sana y la enferma. Esto nos permite localizar mejor las lesiones mucosas, 
incluso las más pequeñas. También permite una mejor delimitación de los 
límites de las lesiones; aunque este no ha sido objetivo del estudio, hemos 
podido comprobarlo durante la realización de las exploraciones. La LB 
carece de este poder de contraste y no es capaz de detectar cambios sutiles 
en la vascularización de la mucosa.  
 
En segundo lugar, gracias a la mejor visualización de los capilares 
superficiales y de la neoangiogénesis, la endoscopia con NBI detecta 
patrones anómalos que se correlacionan con cambios histológicos de la 
mucosa. Cuando en una mucosa enferma existe una lesión premaligna o 
maligna se producen cambios en la vascularización. Estos cambios, visibles 
con NBI, siguen unos patrones de acuerdo con la gravedad del proceso de la 
cancerinogénesis y poseen una correlación histológica demostrada.116 El NBI 
explora la aparición de estos patrones permitiendo descartar o confirmar la 
existencia de tejido tumoral. Es un instrumento que acerca la exploración a la 
anatomía patológica.  
 
	  	  	  	   	  Carcinoma	   epidermoide	   de	   orofaringe.	   Con	   LB	   (izquierda)	   se	   observa	   una	  zona	   eritematosa,	   con	   NBI	   (derecha)	   se	   visualizan	   cambios	   en	   la	  vascularización	  y	  permite	  valorar	  mejor	  la	  extensión	  de	  la	  lesión.	  
	  	   123	  
 
La ventaja de la endoscopia NBI reside no sólo en diagnosticar lesiones muy 
sospechosas de malignidad, sino en descartar malignidad en otras, evitando 
biopsias innecesarias. Una biopsia innecesaria puede comprometer la buena 
función de una cuerda vocal o perpetuar procesos de reparación en tejidos 
tratados previamente por radioterapia o cirugía. 
Como cualquier técnica de exploración, la endoscopia con NBI requiere un 
tiempo de aprendizaje. Una vez ganada la experiencia la duración de la 
endoscopia no es mucho más prolongada que la de la LB. La experiencia 
para interpretar los patrones vasculares se adquiere trabajando con una 
	  	  	  	   	  Carcinoma	   de	   nasofaringe.	   Con	   NBI	   (derecha)	   se	   identifican	   patrones	  aberrantes	  de	  vascularización,	  difíciles	  de	  ver	  con	  la	  LB	  (derecha).	  
	  	  	   	  Carcinoma	   epidermoide	   infiltrante	   en	   el	   tercio	   anterior	   de	   la	   cuerda	   vocal	  derecha.	   Con	   NBI	   se	   observa	   la	   desaparición	   de	   la	   estructura	   de	   los	   vasos	  neoformados,	  propio	  de	  lesiones	  infiltrativas.	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persona experta y por supuesto es proporcional al número de exploraciones 
que se realizan. 
 
8.2.1. Muestra global 
 
8.2.1.1. Índice de reclasificación neta (NRI) en la muestra global 
El NRI obtenido en la muestra global ha confirmado nuestra hipótesis: al 
añadir la técnica NBI a la exploración endoscópica en la consulta, 
conseguimos detectar mejor que sólo con LB tanto si un paciente tiene como 
si no tiene tumor en la superficie de la mucosa. La técnica NBI mejora los 
resultados de la endoscopia tradicional para la detección de lesiones 
tumorales en la superficie de la mucosa de la VADS. 
De las 208 exploraciones con LB y NBI, 87 no coincidieron en el resultado 
(41,8%) y 121 sí coincidieron (58,1%). Los casos en los que ambas 
exploraciones coincidieron no aportaron nada a nuestro estudio que busca si 
existe una ventaja diagnóstica en una de las dos exploraciones. La 
discrepancia entre la clasificación realizada por lo observado con LB y lo 
observado con NBI es lo que se valoró para conocer si la endoscopia con 
NBI añadió alguna ventaja a la endoscopia con LB. El NRI obtenido nos 
indicó que, al utilizar la endoscopia con NBI en la muestra global, se produjo 
una reclasificación neta en sentido correcto de una magnitud muy importante 
(28,7%) con significación estadística. Dicho de otra manera, la técnica de 
exploración con NBI mejoró el diagnóstico de la endoscopia con LB para 
tumores en la VADS en más de un cuarto de los pacientes explorados.  
Esta mejora en el diagnóstico  pudo serlo tanto en el sentido de identificar el 
tumor donde la LB no lo detectó o fue dudoso, como en descartar tumor 
donde la LB señaló que lo hay o fue dudoso. 
El porcentaje mayor de reclasificaciones correctas se dio en el grupo de los 
casos sin tumor; esto significa que la endoscopia con NBI ayudó a descartar 
o cuestionar la existencia de tumor ante una lesión que era dudosa o 
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sospechosa con LB. De hecho, la proporción más alta fue la de casos sin 
tumor que fueron reclasificados a una categoría menor con NBI (37,7%). 
Este hecho adquiere más importancia si recordamos que la muestra 
corresponde a una población con sospecha de padecer cáncer. 
En los casos con lesión tumoral el NRI fue mucho menor y no significativo. 
Puede que no haber tenido en cuenta el tamaño de las lesiones haya influido 
en el resultado. En los casos de grandes lesiones que son muy evidentes 
con LB, no existe reclasificación con NBI. Por el contrario, cuando las 
lesiones que se exploran son poco evidentes o de tamaño reducido, existe 
más dificultad para el diagnóstico endoscópico pudiendo tener el NBI en 
estos casos más poder para reclasificar. Si se hubieran eliminado los casos 
cuya lesión era evidente que correspondía a tumor y la muestra se hubiera 
reducido a lesiones precoces, se habrían eliminado los casos donde la 
exploración con NBI no aporta nada a la detección del tumor. En tal 
circunstancia el NRI podría ser mayor, como ha ocurrido en el subgrupo de 
lesiones previamente tratadas que comentaremos más adelante. 
De todas las maneras, consideramos muy útil la exploración con NBI de 
lesiones claramente tumorales. Aunque este no ha sido el objeto del estudio, 
hemos comprobado durante la realización del mismo que con NBI se pueden 
conocer mejor los límites de las lesiones tumorales. Para esto no se precisan 
tinciones ni aplicar ninguna sustancia especial; con NBI los límites de las 
lesiones se visualizan mejor gracias a las propiedades ópticas de la técnica. 
Con NBI, debido a la neoangiogénesis tumoral, las lesiones tumorales se 
presentan como zonas bien demarcadas con una coloración marronácea 
dentro de las cuales se visualizan formaciones vasculares aberrantes. Los 
límites de estas lesiones tumorales pueden diferenciarse perfectamente de la 
mucosa normal. Así mismo, pueden detectarse islas de lesiones con mucosa 
enferma en las proximidades del frente tumoral. Este hallazgo es frecuente 
en tumores extensos de la hipofaringe y la orofaringe. Su valor es importante 
para planificar los bordes de resección tumoral previos a la cirugía. 
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Existe un grupo de nueve casos con tumor donde la endoscopia con NBI 
realizó una reclasificación en sentido erróneo. En cinco de estos casos no se 
observó un patrón sospechoso con NBI y en cuatro el patrón fue dudoso. Los 
casos donde no se detectó patrón sospechoso con NBI siendo la LB 
sospechosa correspondieron a tumores de nasofaringe (dos), glotis (dos) y 
supraglotis (uno). Las causas pudieron ser las siguientes: 
	  Carcinoma	  epidermoide	  de	  laringe.	  Con	  NBI	  se	  observa	  una	  mancha	  marronácea	  dentro	  de	  la	  cual	  existen	  formaciones	  vasculares	  aberrantes.	  
	  	  	  	   	  Carcinoma	  epidermoide	  de	  orofaringe.	  Con	  NBI	  (derecha)	  se	  observa	  mejor	  que	  con	  LB	  (izquierda)	  zonas	  de	  tejido	  tumoral.	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• En la nasofaringe no radiada en ocasiones es difícil detectar los 
patrones debido a la hipertrofia del tejido linfoide. En uno de los 
casos la LB señaló tumor y en otro la exploración fue dudosa. 
• Las exploraciones difíciles por mala colaboración del paciente 
pueden limitar la buena visualización de los patrones sospechosos 
con NBI aunque la imagen con LB sea francamente sospechosa.  
• En el caso del tumor supraglótico con reclasificación en sentido 
erróneo corresponde a un paciente de difícil exploración con un gran 
componente submucoso de la lesión. La endoscopia con LB era 
sospechosa pero la poca colaboración impidió una exploración más 
detallada con NBI. 
Los casos con LB sospechosa y NBI dudosa fueron todos tumores glóticos. 
Como se discutirá en el apartado de localización laríngea, hay patrones que 
no se ven bien en la glotis debido a la existencia de hiperqueratosis, moco o 
restos sobre el epitelio. En estos casos localizar pequeñas zonas con 
patrones visibles requiere una mayor colaboración del paciente, no siempre 
lograda. 
 
 
      Gruesa	  leucoplasia	  en	  ambas	  cuerdas	  vocales	  que	  impide	  observar	  la	  existencia	  de	  patrones	  vasculres	  con	  NBI	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Pensamos que la exploración con NBI es complementaria a la realizada con 
LB. Una lesión con una sospecha evidente de malignidad con LB se debe 
biopsiar a pesar de no localizar patrones sospechosos con NBI. La 
endoscopia con NBI busca los patrones sospechosos en la mucosa, 
independientemente de que en la exploración con LB se observe o no lesión.  
En el caso de una lesión detectada con LB donde existen dudas sobre su 
malignidad, el NBI puede ayudar a decidir si biopsiar según se observen o no 
algún patrón sospechoso.  
 
8.2.1.2. Cocientes de probabilidad (CP) en la muestra global 
Al examinar los resultados obtenidos, la primera consideración es que había 
tres veces más casos catalogados como dudosos con LB que con NBI (25% 
y 8,1% respectivamente). La causa debe ser que en la exploración con NBI 
está más definido lo que se considera sospechoso y no sospechoso que en 
la exploración con LB. Para catalogar con NBI una lesión como sospechosa 
buscamos la aparición de algo muy concreto, algún tipo de patrón 
sospechoso de malignidad: una mancha marronácea con un punteado 
debido a ovillos vasculares desorganizados de distintos tamaños, o vasos 
claramente neoformados con bordes irregulares, dilataciones y colapsos. 
Cuando no se observa nada de lo anterior en las lesiones, lo consideramos 
no sospechosa. Los casos de imágenes dudosas correspondieron a casos 
de leucoplasias gruesas donde no se pudo observar vasos neoformados a su 
alrededor, también cuando la mucosa presentó un fondo marronáceo sin 
ovillos o con ovillos vasculares con un aspecto muy homogéneo en tamaño y 
distribución.  
 
 
 
 
	  	  	  	  	  	  	   	  Carcinoma	  epidermoide	  en	  aritenoides.	  LB	  (izquierda)	  y	  NBI	  (derecha).	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Una imagen dudosa con la LB corresponde a una lesión eritematosa sin 
ulceración, una leucoplasia homogénea sin irregularidades y sin 
acompañarse de eritroplasia. Estas lesiones se observan con frecuencia en 
la mucosa de la VADS con la LB, sobretodo en la laringe como veremos más 
adelante. Ante este hallazgo con LB, el clínico puede optar por realizar una 
biopsia o por revisar nuevamente al paciente en un plazo dado. En ambos 
casos puede errarse, por exceso o por defecto. Un valor de la exploración 
con NBI reside en disminuir el número de lesiones dudosas, ayudando 
al clínico en la toma de decisiones.   
Con la endoscopia con LB la categoría “lesión dudosa” obtuvo un CP de 0,39 
(IC: 0,20 a 0,75) lo que indica que cuando la LB fue dudosa, la probabilidad 
de que existiera tumor era menor (la odd se multiplica x0,39). Las categorías 
de no sospechosa y sospechosa, tuvieron la misma capacidad informativa, 
	  	  	   	  	  	  	  	  	  	   	  Lesión	   inflamatoria	   de	   la	   laringe.	   Imagen	   con	   LB	   (izquierda).	   Imagen	   con	   NBI	  (derecha)	  donde	  no	  se	  observa	  mancha	  marronácea	  y	  existe	  un	  aumento	  de	  vasos	  de	  características	  homogéneas	  y	  distribución	  regular.	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	   	  Leucoplasia	   de	   cuerda	   vocal.	   Imagen	   con	   LB	   (izquierda).	   Imagen	   con	   NBI	  (derecha)	   donde	   la	   hiperqueratosis	   no	   permite	   apreciar	   un	   patron	  claramente.	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es decir, si la exploración con LB era negativa el odd se divide por 4 (x0,24) y 
si era positiva se multiplica por 4 (x4,24). 
Con la endoscopia con NBI, la categoría “patrón dudoso” no dio ninguna 
información al encontrarse su IC a ambos lados de la unidad (CP=1,29; IC: 
0,51 a 3,26). Sin embargo, las categorías de no patrón sospechoso y patrón 
sospechoso dieron más información que con la LB. En caso de patrón no 
sospechoso la odd se multiplica por 0,14 y en caso de patrón sospechoso se 
multiplica por 5,36.  
Esto quiere decir que cuando la NBI informa que no hay patrón sospechoso 
existe más probabilidad de que no haya tumor que cuando la LB informa que 
no es una lesión sospechosa. Así mismo, cuando la NBI nos informa de 
patrón sospechoso, existe más probabilidad de que haya tumor que 
cuando la LB informa de lesión sospechosa.   
 
8.2.2. Laringe 
 
8.2.2.1.1. Índice de reclasificación neta (NRI) en la muestra de laringe 
En la laringe, la mitad de las exploraciones con LB y NBI (50,7%) 
coincidieron en sus resultados. Como en el caso de la muestra global nos 
interesaron los casos donde ambas exploraciones no coincidieron (49,2%).  
El NRI calculado para la muestra de localización en laringe fue del 25,2%. 
Esta magnitud indica que hubo una reclasificación neta en sentido correcto 
en un cuarto de los casos. 
El componente del NRI de los casos sin tumor (30,1%) fue 
consideradamente mayor que el de los casos con tumor. Según esto, la 
endoscopia con NBI es de gran ayuda para descartar tumor en las lesiones 
donde la exploración endoscópica de la laringe con LB informa de lesiones 
sospechosas o dudosas. Al igual que en la muestra global, la proporción más 
alta se encontró entre los casos sin tumor que fueron reclasificados a una 
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categoría menor con NBI, incluso con un porcentaje mayor que en la muestra 
global (44%).  
En lesiones tumorales el NRI fue negativo debido a que la proporción de los 
que bajan de categoría fue mayor que la de los que suben (17% frente a 
12,2%). Esto significa que la endoscopia con NBI no detectó algunas 
lesiones que sí lo hizo la LB. Este hecho se puede explicar por diversos 
factores:  
• La mayoría de las exploraciones laríngeas se realizaron sobre la glotis 
(93/134; 69,4%). La glotis es una zona que en algunos pacientes es 
difícil de explorar por causas como la poca colaboración del paciente 
para poder visualizar de cerca la mucosa o la hipertrofia de bandas, 
muy frecuente en las laringitis crónicas. Para poder clasificar como 
sospechosa la exploración debemos visualizar bien la existencia de 
algún patrón sospechoso, aunque sea en mínima cantidad, siendo 
más difícil en estos pacientes.  
• En otros casos, donde se visualizó bien la mucosa de las cuerdas 
vocales, la causa pudo ser otra. El epitelio de la cuerda vocal es un 
tipo de epitelio donde se observan bien los patrones121 excepto si 
existen lesiones hiperqueratósicas, fibrina o moco sobre el epitelio. 
Muchas de las lesiones hiperqueratósicas son catalogadas como 
sospechosas con la LB pero no pueden serlo con el NBI si no 
observamos algún patrón sospechoso, que puede quedar oculto por 
la queratosis.  
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Como ya hemos mencionado, la exploración con NBI es complementaria a la 
exploración con LB y una lesión con evidente sospecha de malignidad con 
LB se debe biopsiar a pesar de no localizar patrones sospechosos con NBI. 
Por otro lado, ante una lesión explorada con LB donde existe la duda sobre 
su malignidad, el NBI puede ayudar a decidir si biopsiar o no según se 
visualice o no un patrón sospechoso. De esta manera se evitan biopsias 
innecesarias sobre la cuerda vocal, que pueden afectar a su función 
fonatoria. 
 
	   	  Leucoplasia	  laríngea	  no	  muy	  gruesa.	  Con	  NBI	  se	  puede	  observar	  bien	  la	  ausencia	  de	  patrón	  sospechoso.	  
	   	  Leucoplasia	  laríngea	  gruesa.	  Con	  NBI	  no	  se	  pueden	  observar	  si	  existe	  patrón	  sospechoso.	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8.2.2.1.2. Cocientes de probabilidad (CP) en la muestra de laringe 
Al igual que en la muestra global, en la muestra de laringe hubo tres veces 
más casos dudosos en la exploración con LB que con NBI (30,6% vs. 9,7%), 
siendo el porcentaje de dudosos con LB de mayor magnitud que en la 
muestra global. 
En la exploración endoscópica de la laringe con LB, el CP de la categoría 
“lesión dudosa” nos informó que cuando la LB era dudosa la probabilidad 
de presencia de tumor era baja, el odd se divide por 3 (odd x0,32).  
El CP de la categoría no sospechosa con LB nos indicó que si clasificamos 
un lesión como no sospechosa, la probabilidad de ser benigna era mayor 
que en la muestra general (odd x 0,12). El CP de la categoría sospechosa 
fue similar al de la muestra general e informó que si la exploración laríngea 
con LB era positiva, el odd se multiplica por cuatro (x4,28).  
Al igual que en la muestra global, en la muestra de la laringe la categoría 
“patrón dudoso” en la endoscopia con NBI no dio ninguna información al 
encontrarse su IC a ambos lados de la unidad (CP=1,94; IC: 0,70 a 5,43). 
Las categorías de no patrón sospechoso y patrón sospechoso con NBI 
dieron similar información que con la LB. En caso de patrón no sospechoso 
la odd se multiplica por 0,10 y en caso de patrón sospechoso se multiplica 
por 4,27.  
 
 
 
 
	  	  	   	  Carcinoma	  epidermoide	  en	  el	  tercio	  anterior	  de	  ambas	  cuerdas	  vocales.	  En	  la	   imagen	   con	  NBI	   (derecha)	   se	   aprecia	   el	   patrón	  vascular	   sospechoso	  de	  malignidad.	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En la literatura médica la exploración de la laringe ha sido motivo de estudio. 
Watanabe122,123 fue el primero en evaluar el valor de la exploración con NBI 
en la laringe para lesiones sospechosas de ser premalignas o malignas y 
realizó una descripción de los hallazgos con NBI en la laringe. Concluyó que 
la endoscopia con NBI permite una  detección precoz de anormalidades en la 
microvascularización del epitelio, pudiendo distinguir entre displasias de bajo 
grado y de alto grado con una sensibilidad y especificad del 91% y del 91,6% 
respectivamente. Según este autor, las cuerdas vocales con NBI muestran 
un color más claro que la supraglotis y la subglotis debido al menor número 
de vasos existente en la submucosa. El edema de la cuerda vocal presenta 
una superficie de color más verdoso. Cuando hay inflamación pueden verse 
puntos oscuros regulares en tamaño y disposición. Los casos de displasia 
aparecen como una mancha marronácea bien delimitada con un punteado 
oscuro disperso. El autor considera la endoscopia con NBI como un 
instrumento muy eficaz para detectar tumores superficiales en la laringe. 
También puede ser muy útil para valorar lesiones aparentemente benignas 
como las laringitis crónicas; estas lesiones deben ser vigiladas 
estrechamente en la consulta y no biopsiadas constantemente. Cuando una 
gruesa capa de queratina impide ver la microvascularización, se debe 
explorar la mucosa alrededor de la lesión con NBI, siendo más proclive a la 
biopsia en este tipo de lesiones. En su trabajo obtiene un falso positivo 
debido a un papiloma laríngeo y piensa que con mayor magnificación se 
podría realizar el diagnóstico diferencial entre papiloma y carcinoma 
Piazza111 estudió la utilidad de la exploración con NBI en pacientes tratados 
de un carcinoma de laringe en estadio precoz o intermedio tanto en el 
periodo preoperatorio como en el intraoperatorio, así como de su utilidad en 
el seguimiento de pacientes tratados. En los periodos pre e intraoperatorio, la 
endoscopia con NBI puede detectar lesiones no percibidas por la LB. Pero 
para Piazza124 lo más relevante de esta tecnología es poder definir con más 
exactitud los límites superficiales de las lesiones neoplásicas, permitiendo 
una resección segura y suficiente para no lesionar más de lo debido a los 
tejidos laríngeos. Para ello utiliza en el quirófano ópticas rígidas y televisor 
de alta definición (HDTV). 
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Posteriormente, en un estudio similar, Piazza125 estudió una población de 
347 pacientes diagnosticados o tratados de un carcinoma epidermoide de 
laringe o hipofaringe (333 de laringe y 14 de hipofaringe). 135 fueron 
estudiados preoperatoria e intraoperatoriamente y otros 212 correspondieron 
a un seguimiento oncológico rutinario en la consulta. Las exploraciones las 
realizó utilizando un VLNEF con imagen de alta resolución en la consulta o 
con una óptica y televisor de alta definición (HDTV) en el quirófano. Comparó 
los hallazgos del NBI con los de la LB. Piazza calculó la ganancia 
diagnóstica de la exploración con HDTV-NBI con respecto a la exploración 
convencional con LB como el porcentaje de pacientes que presentan 
lesiones positivas con NBI no detectadas con LB y que se confirman con 
anatomía patológica. Piazza cifra esta ganancia diagnóstica en el 21% de los 
pacientes con carcinoma epidermoide de laringe-hipofaringe utilizando el 
NBI+HDTV con respecto a la exploración con LB convencional, sin HDTV. 
Esta ganancia se calculó sumando diferentes hechos: reclasificación 
preoperatoria o intraoperatoria del tumor (33 pacientes), mejor delimitación 
de los bordes superficiales del tumor (13 pacientes), detección de tumores 
sincrónicos (2 casos), detección de lesiones precoces persistentes o 
recidivadas en el seguimiento (22 pacientes) y detección de lesiones 
metacrónicas (4 casos). En este estudio utilizó HDTV sólo en las 
exploraciones con ópticas rígidas y telescopios angulados, mientras que con 
el NLVEF en la consulta no utilizó HDTV. Piazza encuentra que la mayor 
utilidad de esta técnica en la laringe reside en la buena definición de los 
márgenes tumorales durante la resección quirúrgica transoral, utilizando la 
óptica rígida con NBI+HDTV. 
En nuestro estudio la ganancia diagnóstica en la laringe estimada mediante 
el cálculo del NRI fue del 25,2%. Es una cifra que se aproxima mucho a la de 
Piazza (21%) aunque ambas no pueden compararse puesto que este autor 
no utiliza el NRI, incluye el estudio de los márgenes y la utilización de ópticas 
y HDTV. En nuestro estudio sólo se ha tenido en cuenta la reclasificación de 
lesiones entre las tres categorías (malignas, no malignas y dudosas). 
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Ni121 realizó un estudio prospectivo con 85 casos de lesiones precancerosas 
y cancerosas de laringe. Utilizó un video-broncoscopio de alta resolución. 
Según los hallazgos en la endoscopia con LB las lesiones las dividió en 
malignas, dudosas y benignas. Este autor realizó la primera clasificación de 
imágenes que se pueden ver en la laringe con NBI basada en las IPCL. 
Encontró una correlación entre el estudio histológico y la clasificación 
realizada basada en las IPCL observadas con NBI. Para el autor, la 
endoscopia con NBI mejoró el diagnóstico in vivo de las lesiones epiteliales 
gracias a la visualización de la microvascularización de la mucosa y las 
IPCL. La clasificación en cinco tipos según las IPCL se correlacionó bien con 
la confirmación histológica de la severidad de las lesiones. Mediante la 
exploración con NBI la visualización de los vasos mejoró y permitió dividir el 
aspecto de los cambios de las IPCL en cinco tipos (I al V). Las lesiones que 
observadas con NBI las dividió en malignas, sospechosas y benignas. 
Ninguna de las lesiones clasificadas como tipo I al IV presentó en el estudio 
histológico displasia severa o malignidad. Todas las lesiones confirmadas 
como malignas correspondieron al tipo V de la clasificación. Los tipos Vb y 
Vc fueron todos carcinomas infiltrantes. 
  
 
Clasificación	  de	  las	  lesiones	  con	  LB	  en	  la	  laringe	  de	  Ni121	  
Lesion maligna Tumor ulcerado o excrecente 
Lesión dudosa 
Superficie irregular o rugosa, leve excrecencia, lesión con 
leucoplasia  
Lesion benigna Hiperemia, edema, leucoplasia, nódulo o pólipo 
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Clasificación	  de	  IPCL	  con	  NBI	  en	  la	  laringe	  de	  Ni121	  
Tipo I IPCL invisibles. Vasos en superficie cordal de pequeño 
diámetro, oblicuos y forma arborescente  
Lesiones 
benignas 
Tipo II IPCL invisibles. Mayor diámetro de los vasos 
Tipo III IPCL invisibles. Mucosa blanquecina que oscurece en 
parte los vasos 
Tipo IV Densidad escasa de  IPCL, regularmente distribuidas. 
Vasos ocultos por la lesión. 
Lesiones 
malignas 
 
Tipo Va IPCL dilatadas, con mayor densidad y diversas formas. 
Tipo Vb IPCL destruidas, vermiformes 
Tipo Vc Tejido necrótico, IPCL muy irregulares. 
 
 
El autor calculó una sensibilidad, especificidad, VPP, VPN y exactitud para 
realizar un diagnóstico correcto con NBI basado en patrones 
neoangiogénicos de 89, 93, 91, 92 y 90% respectivamente. Estos valores 
fueron superiores con significancia estadística a los de la LB en S, VPN y 
exactitud. Sólo en seis casos no pudieron ser clasificadas las lesiones con 
NBI como malignas. La justificación la encuentra en la existencia de tejido 
necrótico o una capa gruesa de leucoplasia que no permitió ver la 
disposición de los vasos. El autor hizo una comparación con la técnica de la 
autofluorescencia en la exploración de la laringe; refiere que posee menos 
especificidad debido a que algunas lesiones benignas presentan 
autofluorescencia (tejido de granulación, papilomas y pólipos de cuerdas 
vocales). Las lesiones cicatriciales también pueden mostrar 
autofluorescencia por lo que esta técnica presenta una gran limitación para el 
seguimiento de pacientes previamente tratados. Sin embargo, con el NBI 
estas lesiones cicatriciales pueden diferenciarse bien de las tumorales. En 
conclusión, para Ni la exploración con NBI es útil para la detección temprana 
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de lesiones cancerosas o precancerosas en las cuerdas vocales así como 
para delimitar mejor los límites de las lesiones. 
Irjala126 realizó un estudio prospectivo explorando con NBI a pacientes con 
problemas de cualquier tipo en la faringe o laringe. Unos pacientes eran 
diagnósticos nuevos de carcinomas de laringe y otros estaban en 
seguimiento por lesiones malignas ya tratadas anteriormente. En seis casos 
se tomó biopsia de la laringe siguiendo los hallazgos de la exploración con 
NBI, en cuatro de ellos el resultado fue de carcinoma epidermoide, uno de 
displasia intensa y otro de displasia moderada. Tres de los casos tenían la 
exploración con LB  negativa y la exploración con NBI positiva, lo que 
determinó realizar la biopsia. En once casos donde la exploración con NBI no 
fue sospechosa se tomaron muestras. En cuatro de ellas el resultado fue de 
carcinoma epidermoide, siendo dos de ellas carcinomas in situ. La falta de 
experiencia y la dificultad para explorar la mucosa en lesiones con 
hiperqueratosis o tejido de granulación explican, según este autor, estos 
falsos negativos del NBI. Concluyen que la exploración endoscópica con NBI 
es útil ya que en tres casos no se hubiera detectado de forma temprana el 
tumor sin la NBI. Recomiendan su uso sobretodo en el seguimiento del 
carcinoma ya tratado. Así mismo opina que se precisa cierta experiencia y 
existe una curva de aprendizaje. 
 
8.2.3. Otras localizaciones 
 
8.2.3.1. Nasofaringe 
De los 28 casos de exploraciones efectuadas para la nasofaringe, ocho 
fueron carcinoma epidermoide. De ellos, siete casos fueron diagnosticados 
en una primera biopsia y uno en una segunda biopsia después de que la 
primera fuera informada como displasia severa.  
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El caso del tumor maligno que en una primera biopsia fue informado como 
displasia severa corresponde a una lesión en la cara posterior del paladar 
(suelo de la nasofaringe). Este paciente acudió a una revisión rutinaria por un 
tumor de laringe tratado con cirugía. En la laringe no presentó ninguna lesión 
sospechosa. En la nasofaringe el aspecto de la lesión no llamó la atención 
en la endoscopia con luz blanca pero sí con la luz de banda estrecha, por lo 
que se biopsió. Se trataba de un segundo tumor. Posteriormente la lesión, 
que era de pequeño tamaño, se resecó satisfactoriamente por cirugía 
endoscópica intranasal y el paciente está actualmente libre de enfermedad. 
En este caso la exploración con luz de banda estrecha ha supuesto una clara 
ventaja sobre la luz blanca detectando un segundo tumor y en una fase muy 
inicial por lo que se pudo tratar eficazmente con un tratamiento local. 
 
Un paciente de origen chino se presentó en la consulta con una masa 
cervical sin lesiones relevantes en la endoscopia con luz blanca y sin que se 
apreciasen lesiones con patrón sospechoso en la endoscopia con luz de 
banda estrecha. La punción de la masa cervical fue positiva para carcinoma 
indiferenciado detectándose VEB por lo que se biopsió la nasofaringe y se 
detectó el tumor en esa localización.  
	  	  	  	   	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	   	  Pared	   posterior	   del	   paladar.	   Con	   LB	   (izquierda)	   no	   se	   aprecia	  lesión	   sospechosa.	   Con	   NBI	   (derecha)	   se	   observa	   patrón	  sospechoso.	  La	  biopsia	  confirmó	  la	  presencia	  de	  tumor.	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En cuatro casos diagnosticados por primera vez de carcinoma de cavum el 
NBI no supuso realmente una ventaja ya que en los cuatro la endoscopia con 
LB detectó lesiones susceptibles de biopsiar y con NBI sólo en dos casos se 
observaron lesiones con patrón sospechoso. 
 
En algunas regiones del sudeste asiático la incidencia del cáncer de 
nasofaringe es extremadamente alta. Destacan el sur de China (en el área 
de Guangzhou la incidencia es de 25 casos por 100000 habitantes por año) y 
Taiwan.127 En estas regiones se está valorando la utilidad de la endoscopia 
con NBI como instrumento para el cribado de estos tumores en estadios 
precoces. Otros procedimientos que a priori podrían ser útiles para la 
	  	  	  	  	  	   	  Cáncer	  de	  nasofaringe.	  Con	  LB	  (izquierda)	  se	  observa	  una	  masa	  submucosa.	  Con	  NBI	  (derecha)	  no	  se	  aprecian	  patrones	  sospechosos.	  
	  Cáncer	   de	   nasofaringe.	   Con	   NBI	   se	  observan	   vasos	   con	   estructuras	  vermiformes.	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detección precoz del carcinoma de la nasofaringe son: la determinación del 
VEB, técnicas radiológicas y la endoscopia convencional. 
• La determinación sanguínea de marcadores serológicos frente al 
VEB128,129 presenta una sensibilidad y una especificidad en rangos 
de 90-96% y 93-100%. La determinación en los frotis de la 
nasofaringe de genes del vEB130 puede lograr una sensibilidad del 
91,4%. Ambas técnicas tienen el inconveniente clínico de ser 
costosas y consumir mucho  tiempo en su realización. 
• De las pruebas radiológicas, el PET-TC es la que obtiene una 
sensibilidad y una especificidad suficiente para el cribado (92% y 
90%) pero es una prueba cara.131 
• La endoscopia con LB como método de cribado132,133 tiene su 
mayor limitación en la baja sensibilidad: 62-71%. 
 
En la nasofaringe es frecuente la existencia de tejido linfoide hipertrófico 
benigno, lo que dificulta reconocer mediante una endoscopia si existe tejido 
sospechoso de malignidad. Cuando se realiza el cribado mediante una 
endoscopia de la nasofaringe buscamos imágenes que nos puedan ayudar a 
seleccionar en qué pacientes se debe realizar una biopsia o, en su caso, 
repetirla evitando el número de biopsias innecesarias. 
Recientemente se está extendiendo la utilización de la endoscopia con NBI 
con buenos resultados, pero con algunos inconvenientes. Durante la 
endoscopia de la nasofaringe con NBI se examinan de cerca la configuración 
de  los pequeños vasos de la superficie de la mucosa de la nasofaringe. La 
frecuente hipertrofia del tejido linfoide dificulta la visualización de estos 
vasos. Se están proponiendo diversos patrones y hallazgos para mejorar la 
sensibilidad NBI como instrumento de cribado del cáncer de nasofaringe. 
Wang132 describe cinco tipos de situaciones que pueden encontrarse en la 
nasofaringe durante el cribado: 
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• El tipo II lo denomina patrón microvascular irregular: consiste en un 
patrón  de microvasos tortuosos con dilataciones anormales, 
diferencias de calibre y formas heterogéneas. Con este tipo II la 
sensibilidad en la detección del cáncer de nasofaringe es del 67,6%, 
que se puede considerar como buena pero no suficiente pues dejaría 
de diagnosticar un número importante de tumores.  
• El tipo IV consiste en una asimetría entre un lado y el otro de la 
nasofaringe tanto en los vasos como en los folículos linfoides (que se 
visualizan bien por sus líneas finas en las crestas de la superficie). El 
tipo IV presenta una sensibilidad del 73,5%.  
• Este autor define el tipo V cuando se visualiza cualquiera de los dos 
tipos mencionados antes, el II o el IV. Utilizando el criterio del tipo V 
se detecta la mayoría de los casos de cáncer de nasofaringe con una 
sensibilidad del 97,1%. 
 
Wang132 describe 4 patrones que pueden adquirir los microvasos. 
• En el tipo III existen abundantes bifurcaciones, vasos dilatados, 
elongados y moderadamente irregulares.  
• En el tipo IV encontramos vasos muy distorsionados, con aspecto 
vermiforme, con cursos y diámetros irregulares. 
Define como lesiones sospechosas de malignidad que se deben biopsiar las 
áreas marronáceas con o sin vasos tipo III y la aparición de vasos tipo IV. 
Con ello logra una sensibilidad del 93,3%.  
En un artículo reciente, Ho134 realiza el cribado del cáncer de nasofaringe en 
familiares asintomáticos de pacientes diagnosticados de este cáncer. El 
resultado es que la NLVEF con NBI no es superior a la convencional para el 
cribado del cáncer de nasofaringe. 
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Otro escenario distinto corresponde a la nasofaringe que ya ha sido tratada 
con radioterapia por un cáncer. El diagnóstico temprano de las recidivas es 
muy importante dado que el resultado del tratamiento de rescate depende 
mucho del tamaño de la extensión tumoral. Se estima que en Taiwan el 25% 
de los pacientes tratados de un cáncer en la nasofaringe tienen una recidiva 
local135. El seguimiento de estos pacientes se realiza principalmente con la 
exploración endoscópica y las pruebas de imagen. La endoscopia detecta 
lesiones superficiales y las pruebas de imagen lesiones infiltrativas. La 
endoscopia es una prueba fundamental en el seguimiento y cuenta con unas 
ventajas frente a las pruebas de imagen: 
a. Trata de confirmar o descartar los hallazgos de la prueba de imagen. 
b. Se puede realizar tantas veces como sea necesaria. Cuando existen 
costras, se pueden limpiar y repetir la prueba con un menor coste 
que si tenemos que repetir la prueba de imagen. 
c. Es una prueba rápida, accesible y no precisa ninguna preparación 
especial. 
d. Algunas recidivas tempranas son superficiales y no se detectan con 
las pruebas de imagen. 
 
El objetivo del seguimiento es detectar la recidiva y confirmarla mediante una 
biopsia. La endoscopia de la nasofaringe radiada tiene la ventaja de que el 
tejido linfoide ha desparecido quedando una superficie mas plana y un 
epitelio mas delgado. Pero también pueden existir fenómenos de fibrosis, 
inflamación y osteorradionecrosis debidos a la radioterapia que pueden 
confundirse con lesiones tumorales. La mayor limitación de la endoscopia de 
LB en el seguimiento del cáncer de nasofaringe es su baja sensibilidad136 
(37-66%). Para detectar con NBI lesiones malignas recidivadas Wang137 
propone considerar las manchas marronáceas y la irregularidad de los vasos 
dentro de estas manchas. Utilizando el criterio de detección de manchas 
marronáceas, la luz de banda estrecha tiene mayor sensibilidad (87,5%) que 
	  	   144	  
la luz blanca pero presenta una especificidad baja (74,5%). Cuando se 
estudian las manchas con una visión más cercana, determinando la 
irregularidad de los vasos, la especificidad sube hasta el 87,7%. 
Siguiendo con los hallazgos de nuestra serie, en un paciente tratado con 
radioterapia por un cáncer de nasofaringe tanto la LB como el NBI 
delimitaron una zona dudosa. La lesión era plana, no detectada por pruebas 
de imagen y con alteraciones vasculares visibles con NBI. En la biopsia se 
obtuvo un carcinoma epidermoide microinfiltrante. Este caso se trató con 
resección endoscópica. La utilización de NBI supuso una gran ayuda para 
delimitar la zona afectada. El paciente en la actualidad está libre de 
enfermedad.  
La endoscopia con NBI puede detectar recidivas pequeñas y planas que no 
detectan las pruebas radiológicas, permitiendo un tratamiento precoz. Así 
mismo, puede evitar biopsias innecesarias en tejidos alterados por la 
radioterapia que son sospechosos para la LB pero que al estudiar la 
arquitectura de los vasos con NBI no se identifican lesiones tumorales. 
Otro paciente previamente tratado con quimio-radioterapia por un cáncer de 
cavum presentó en ambas exploraciones una lesión sospechosa que se 
confirmó con la biopsia y fue tratado con braquiterapia. 
En resumen, en nuestra serie la endoscopia con NBI ha sido de una gran 
ayuda en el seguimiento del cáncer de nasofaringe, permitiendo diferenciar 
las frecuentes lesiones en la mucosa debidas a la radioterapia de las 
lesiones recidivadas, evitando realizar biopsias innecesarias. Por otro lado, la 
detección precoz de una lesión recidivada muy superficial ha permitido un 
tratamiento local y efectivo de la misma.    
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8.2.3.2. Orofaringe e hipofaringe 
La orofaringe y la hipofaringe fueron las primeras regiones de la VADS 
donde se inició la exploración con NBI. La técnica de endoscopia con NBI se 
desarrolló inicialmente para el estudio de la vía digestiva. Los endoscopios 
gastrointestinales (EGI) dotados de NBI precedieron a los NLVEF con NBI. 
Con ellos se realizaron los primeros estudios sobre la orofaringe e 
hipofaringe hechos durante endoscopias digestivas.  
En 2004 Muto138, endoscopista digestivo, publica la primera serie de 
exploraciones sobre la orofaringe e hipofaringe con un EGI dotado con NBI y 
magnificación. Estas exploraciones se realizaron durante el seguimiento de 
pacientes con cáncer esofágico. Con LB sólo identifica claramente cuatro 
	  	  	  	  	  	   	  Nasofaringe	   radiada	   explorada	   con	   NBI.	   Izquierda:	   patrón	   vascular	   no	  sospechoso.	  Derecha:	  recidiva	  (carcinoma	  microinfiltrante).	  
	  	  	  	  	   	  Nasofaringe	   radiada.	   Con	   NBI	   (derecha)	   se	   aprecian	   mejor	   los	   vasos	   tras	   la	  radioterapia	  al	  desaparecer	  el	  tejido	  linfoide	  que	  con	  LB	  (izquierda).	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lesiones malignas frente a las 34 identificadas con NBI. Concluye que es un 
instrumento útil para detectar pequeñas lesiones en la mucosa de la oro e 
hipofaringe que pueden ser tratadas satisfactoriamente mediante resección 
endoscópica.  
Watanabe139 en 2006, publica un estudio preliminar sobre NBI. Lo realiza en 
217 pacientes con cáncer de esófago llevando a cabo un cribado para 
lesiones malignas en la orofaringe y la hipofaringe con un NLVEF con LB y 
NBI. Con NBI detecta lesiones que no puede detectar la LB, principalmente 
por su pequeño tamaño, menor de 5 mm. Estas lesiones se resecan por vía 
endoscópica. Concluye que la endoscopia con NBI puede detectar el doble 
de lesiones que la LB. El mismo autor en 2008 publica los resultados finales 
del anterior estudio donde la sensibilidad, fiabilidad y valor predictivo 
negativo de la exploración con NBI es superior a la LB con significancia 
estadística.117 La mayoría de las lesiones detectadas estaban situadas en la 
orofaringe y la hipofaringe. Concluye que la NBI aumenta las posibilidades 
de detección precoz de carcinomas de cabeza y cuello.  
En el esófago existen clasificaciones basadas en los patrones de 
vascularización detectados con EGI con NBI y magnificación.106,115 
Estas clasificaciones se correlacionan bien con la naturaleza de las lesiones 
malignas y su profundidad de infiltración en la mucosa. Su aplicación práctica 
está no sólo en la detección de las lesiones sin necesidad de tinciones, como 
el Lugol, sino también en la posibilidad de una resección endoscópica. 
Nonaka140 piensa que estas clasificaciones pueden aplicarse a la faringe 
aunque con ciertas precauciones por las diferencias entre la mucosa 
esofágica y faríngea. La mucosa faríngea no posee la capa de la muscularis 
mucosa del esófago y se plantea dudas sobre cuándo una resección 
endoscópica superficial puede ser suficiente en la faringe. Además, en la 
faringe no se conoce tan bien como en el tubo digestivo el efecto que la 
profundidad de la invasión tiene sobre la invasión linfática. 
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Orita141 en 2008 publica el primer caso donde se utiliza la endoscopia con 
NBI para determinar con más exactitud que con LB los márgenes de 
resección de una lesión en la hipofaringe.  
En un estudio prospectivo hecho por Ugumori142 en 2009 utilizando el NLVEF 
con LB y con NBI se exploran 51 lesiones superficiales localizadas en 
orofaringe e hipofaringe detectadas previamente con un EGI con NBI. 
Concluye que la exploración del NLVEF con NBI es significativamente mejor 
que la convencional con LB para detectar los patrones de 
microvascularización irregular y para detectar los bordes de las lesiones. 
Propone la resección endoscópica de carcinomas in situ y microinfiltrantes 
en esta mucosa a semejanza del esófago. Entiende que la exploración con 
NLVEF con NBI realizada rutinariamente en una consulta de ORL puede 
mejorar la detección precoz de las lesiones, sobretodo en pacientes de 
riesgo de padecer un carcinoma en la VADS. Los tres inconvenientes que 
encontró para la exploración de la hipofaringe fueron: dificultad de visión por 
retención salivar, dificultad de visión por colapso de las paredes del seno 
piriforme y menor resolución del NLVEF que utilizó (modelo VISERA ENF-V2 
de Olympus) frente al EGI. El aclaramiento con agua y algunas maniobras 
como la de Valsalva pueden mejorar la visión de la mucosa. Actualmente se 
dispone de nuevos VLNEF con mejor resolución que el V-2. 
Lin143 publica un estudio comparando la detección de lesiones cancerosas 
con NLVEF con LB y NBI en pacientes tratados previamente de un 
carcinoma epidermoide en cabeza y cuello. Encontró una ventaja 
significativa de la NBI frente a la LB en la orofaringe y la hipofaringe, no así 
en la cavidad oral. En la detección del carcinoma in situ la endoscopia con 
NBI fue estadísticamente superior. No encontró ninguna diferencia entre los 
casos radiados y los no radiados, concluyendo que la radioterapia no afecta 
a la detección de lesiones por el NBI. 
Muto144 publica en 2010 un estudio multicéntrico prospectivo aleatorizado en 
pacientes con cáncer de esófago. En este estudio se utiliza un EGI con NBI y 
magnificación. Divide a los casos en dos grupos, uno donde se inició la 
exploración con LB y luego se hizo con NBI y otro donde se inició la 
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exploración con NBI y luego con LB. Valora lesiones precoces sincrónicas o 
metacrónicas en la orofaringe, hipofaringe y esófago. Estas lesiones deben 
tener menos de 5 mm de sobreelevación y agrupa la displasia severa con el 
carcinoma in situ. El resultado es que la endoscopia con NBI es más sensible 
que la LB para detectar las lesiones precoces en orofaringe, hipofaringe y 
esófago. Concluye que el NBI es un instrumento extremadamente útil para 
detectar las lesiones precoces en faringe y esófago. 
Katada145 realiza un estudio prospectivo de cribado de cáncer de cabeza y 
cuello durante el seguimiento de pacientes con cáncer de esófago mediante 
el EGI con NBI. Obtiene una tasa de detección de tumores precoces en 
cavidad oral, orofaringe e hipofaringe del 13%. Esto permite realizar un 
tratamiento endoscópico mínimamente invasivo de estas lesiones. 
En el apartado sobre la laringe se comentó un estudio prospectivo no 
aleatorizado publicado en 2011 por Piazza125 donde se describe una 
ganancia diagnóstica en el 22% de los pacientes de una cohorte con 
lesiones localizadas en cavidad oral, orofaringe, laringe e hipofaringe. 
Separados por localizaciones, en el grupo de cavidad oral y orofaringe, en un 
25% de los pacientes hubo una ganancia diagnóstica y en el grupo de laringe 
e hipofaringe en un 21%. La ganancia diagnóstica se midió frente a la LB en 
términos de mejorar la definición de la categoría del tumor, la visualización 
de márgenes, la detección de persistencias o recidivas, la visualización de 
lesiones cancerosas en pacientes con lesiones premalignas y la detección de 
segundos tumores sincrónicos y metacrónicos. Un grupo de pacientes fue 
explorado preoperatoriamente con NLVEF o con óptica rígida con LB y NBI; 
en caso de utilizar la óptica se hizo junto con una televisión de alta definición 
(HDTV). El mismo grupo también se exploró intraoperatoriamente con óptica 
rígida bajo LB+HDTV y NBI+HDTV. En otro grupo, tratado previamente de un 
carcinoma,  se realizó un seguimiento en la consulta con NLVEF con LB y 
NBI. En la exploración preoperatoria con NBI se detectaron 52 lesiones que 
no se vieron con LB. Los mejores resultados se obtuvieron durante la 
exploración intraoperatoria con NBI+HDTV de la laringe y la hipofaringe, 
sobretodo gracias a la mejor visualización de los márgenes quirúrgicos. 
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Piazza concluye que la endoscopia con NBI posee una ganancia en 
especificidad, valor predictivo negativo y exactitud diagnóstica que la hace un 
instrumento muy útil para el diagnóstico, tratamiento y seguimiento del 
carcinoma epidermoide de la VADS. Como limitaciones encuentra la 
posibilidad de aumentar las biopsias innecesarias en exploraciones falsas 
negativas debido a la curva de aprendizaje. Esto puede ocurrir en lesiones 
inflamatorias o tras la radioterapia. Una vez pasada la curva de aprendizaje, 
la endoscopia con NBI disminuye el número de biopsias innecesarias en los 
pacientes radiados como demuestra en un estudio previo.146 
La ganancia diagnóstica del estudio de Piazza aunque pueden dar una idea, 
no puede ser totalmente comparable con la obtenida por nosotros debido a 
que se toman en cuenta otros aspectos añadidos a la existencia o no de 
tumor. Otras diferencias importantes se encuentran en la selección de los 
pacientes y en que parte de ellos se estudió fuera del ámbito de la consulta. 
Irjala126 publica los resultados de la exploración de faringe y laringe con 
NLVEF con LB y NBI, durante las primeras seis semanas de utilización de 
esta técnica en su institución. Los datos sobre especificidad y valor predictivo 
negativo fueron parecidos a los previamente publicados por Piazza. 
Concluye que es un buen instrumento para mejorar el diagnóstico de 
tumores malignos en la VADS, pero teniendo en cuenta que no todo es 
blanco o negro. Se precisa un tiempo de aprendizaje durante el cual pueden 
alargarse las exploraciones y pueden realizarse un mayor número de 
biopsias innecesarias. 
En nuestro estudio, en los 15 casos de exploración dirigida a la orofaringe la 
endoscopia con NBI detectó todos los casos de carcinoma (nueve) y tuvo un 
caso de falso positivo. La LB tuvo dos falsos positivos y un falso negativo. El 
falso negativo fue un paciente tratado previamente con quimio-radioterapia al 
que hubo que realizarle una cirugía de rescate reconstruyendo con un 
colgajo libre. Durante las revisiones se detectó un tejido de aspecto 
granulomatoso en la mucosa adyacente al borde del colgajo con un patrón 
sospechoso para la luz de banda estrecha por lo que se biopsió. La primera 
biopsia fue informada como tejido displásico, pero al persistir con claridad un 
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patrón sospechoso en la luz de banda estrecha se volvió a biopsiar y esta 
vez resultó positiva para carcinoma. En los tejidos radiados donde 
posteriormente se realizan intervenciones, son frecuentes las zonas con 
tejido de granulación que tardan en desaparecer. Estas granulaciones 
siempre son zonas donde se debe sospechar una persistencia o recidiva de 
tumor y son subsidiarias de biopsiar cuando no desaparecen o aumentan 
con el tiempo. La interpretación de estas biopsias para el patólogo puede ser 
muy difícil por la existencia de tejido de inflamación y granulación junto a 
nidos de células tumorales. Con frecuencia el resultado de la biopsia no es 
tranquilizador y se plantea realizar una nueva toma de biopsia. Por otro lado,  
la repetición de las biopsias provoca que no cicatrice bien la lesión 
iniciándose nuevamente una respuesta inflamatoria y regenerativa del tejido; 
por este motivo se deben evitar las biopsias innecesarias. La aparición o no 
de un patrón sospechoso en la NBI puede ayudar a decidir si realizar o no la 
biopsia. En el caso comentado anteriormente, la imagen con LB no cambió 
de una biopsia a la siguiente, sin embargo la existencia de un patrón 
sospechoso con NBI nos inclinó a realizar nuevamente la biopsia. En otros 
casos hemos observado lesiones ulcerativas por necrosis post-radioterapia 
con una imagen con LB muy inquietante pero que con NBI no presentaban 
un patrón sospechoso en los bordes. En estos casos hemos tomado una 
actitud menos agresiva y tras una biopsia negativa para tumor no hemos 
vuelto a biopsiar y la lesión ha ido cicatrizando lentamente hasta curar, 
realizando siempre un seguimiento estrecho. 
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En nuestro estudio la endoscopia con NBI detectó los cinco casos de 
carcinoma en la hipofaringe y sólo tuvo un falso positivo. La LB detectó 
cuatro, tuvo un caso dudoso y dos falsos positivos.  
 
Dado el número tan reducido de casos en la orofaringe y la hipofaringe de 
nuestro estudio no podemos sacar conclusiones propias basadas en datos 
estadísticos. La impresión del autor se corresponde con los resultados de la 
literatura, siendo la NBI de gran utilidad para diagnosticar pequeñas lesiones 
en la orofaringe y la hipofaringe. La endoscopia con NBI visualiza lesiones 
que podrían pasar desapercibidas en una exploración sólo con LB. Así 
mismo puede ayudar a diferenciar entre lesiones malignas y benignas en 
pacientes con una cirugía o radioterapia previa. La exploración de la porción 
anterosuperior de la orofaringe (paladar blando, fosas amigdalares y pilares) 
puede realizarse con ópticas rígidas capaces de adaptarse al sistema NBI. 
Otras sublocalizaciones de la orofaringe, como la base de lengua, necesitan 
explorarse con el NLVEF. Los tumores localizados submucosamente en la 
amígdala palatina o lingual, son difíciles de detectar con LB y es imposible 
localizar patrones vasculares cuando no tienen un componente que aflore a 
la mucosa de la VADS. En estos casos la asimetría o abombamiento en la 
faringe puede hacer sospechar de la existencia de un tumor. 
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8.2.3.3. Cavidad oral 
Recientemente han aparecido muchas publicaciones sobre la NBI en la 
cavidad oral, lo que demuestra el interés de aplicar esta técnica a la 
frecuente patología tumoral de la cavidad oral. 
Katada147 en 2007 publica un artículo sobre dos casos de detección con NBI 
de carcinomas superficiales en la cavidad oral. Fueron detectados con el EGI 
durante el cribado de la VADS en pacientes con cáncer de esófago. Ambas 
lesiones se resecaron mediante láser con buen margen. 
Piazza148 publica en 2010 una serie de exploraciones con ópticas con HDTV 
o con NLVEF comparando LB y NBI. Fueron realizadas en pacientes que 
estaban en seguimiento o iban a ser tratados de un carcinoma en la cavidad 
oral o la orofaringe. La sensibilidad y la exactitud diagnóstica de la LB-HDTV 
fueron del 51% y del 68% mientras que las de NBI-HDTV fueron del 96% y 
del 97%. Se obtuvo una ganancia diagnóstica en el 27% de los pacientes. 
Esta ganancia fue determinada teniendo en cuenta una mejor visualización 
de la extensión de la lesión, márgenes, multifocalidad y lesiones satélites. El 
estudio confirma la utilidad del NBI en el tiempo pre- e intraopertorio para 
localizar mejor la extensión superficial, detectar tumores sincrónicos e 
identificar primarios. También tiene gran utilidad en el seguimiento para 
detectar lesiones precoces persistentes y recidivas, así como tumores 
metacrónicos. 
Takano149 estudia la microvascularización de las lesiones tumorales 
precoces de la mucosa oral utilizando un EGI con NBI. Analizando la 
organización de la microvascularización (regular o irregular) y las 
características de las asas capilares intrapapilares (IPCL) propone una 
modificación de la clasificación hecha para el esófago de Inoue para poder 
aplicarla a la mucosa oral. Esta clasificación contiene cuatro grupos según 
aumentan las alteraciones en las IPCL. Debido a la progresión de la 
angiogénesis en el carcinoma, las IPCL se van elongando y dilatando según 
progresa la clasificación hasta destruirse en el grupo IV. En el esófago existe 
una correlación entre la progresión de la displasia a carcinoma in situ e 
infiltrante y la clasificación de Inoue. En el estudio de Takano: 
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• La mucosa normal mostró una distribución regular de IPCL del tipo I.  
• Las lesiones benignas y displasias leves a severas presentaron IPCL 
tipos II y III, sin una correlación estadística entre el grado de displasia 
y el tipo de IPCL.  
• Las lesiones neoplásicas presentaron todas tipos III y IV.  
La visualización de capilares fue difícil en lesiones leucoplásicas, y también 
desaparecieron en las lesiones erosionadas; en estos casos se analizó la 
zona alrededor de la lesión. Concluye que se precisan más estudios para 
validar esta clasificación en la mucosa oral, aunque la exploración con NBI 
es útil para detectar lesiones precoces y determinar sus límites quirúrgicos. 
La facilidad para realizar la prueba y el no tener que utilizar tinciones 
procuran a la NBI una gran ventaja como opción diagnóstica frente a otras. 
Tan150 describe un caso donde el límite de resección marcado con LB de una 
lesión eritroplásica fue ampliado intraoperatoriamente tras la visualización 
con NBI. La lesión era un carcinoma in situ localizado en el suelo de la boca 
y se hizo una resección submucosa. 
En un grupo de 101 pacientes ya tratados de un carcinoma oral, Chu151 
estudia la utilización del NBI para el seguimiento. Usa el NLVEF con LB y 
NBI para explorar directamente la cavidad oral y después, a través de la 
nariz, el resto de la faringe y la laringe. Encuentra patología maligna en el 
22% de los pacientes, incluye segundos tumores (displasia severa, 
carcinoma in situ y carcinoma infiltrante) y recidivas locales. La mayoría de 
las lesiones se localizan en la cavidad oral, el resto en la orofaringe, 
hipofaringe y laringe. Realiza una comparación con un grupo similar donde 
no se utilizó el NBI y encuentra que se detectan más segundos tumores con 
NBI (18%) que sin NBI (9%). Además, de estos segundos tumores, las 
lesiones precoces constituyen el 96% en el grupo con NBI frente al 63% sin 
NBI.  Concluye que la endoscopia con NBI es un método efectivo para 
diagnosticar de forma precoz lesiones recidivadas y segundos tumores en 
pacientes tratados de cáncer en la cavidad oral, recomendando explorar a 
cada paciente cada 6 meses. Entre las limitaciones se encuentran la 
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dificultad de emitir un diagnóstico en lesiones hiperqueratósicas, algunas 
inflamaciones crónicas en la encía por irritación o postradioterapia y en 
mascadores de nuez de betel por la tinción del epitelio. 
Yang152 estudia leucoplasias orales y analiza la relación existente entre 
imágenes con LB, NBI y la anatomía patológica. Utiliza un NLVEF con LB y 
NBI. Las leucoplasias las clasifica como homogéneas y no homogéneas, y a 
su vez estas últimas las divide en verrucosa, nodular o parcheada. La 
clasificación que utiliza para el NBI es la de Inoue modificada por Takano149, 
antes mencionada. La leucoplasia oral es una de las lesiones potencialmente 
malignas más frecuentes de la mucosa oral. El grado de displasia de una 
leucoplasia no se corresponde siempre con su imagen clínica, aunque 
guarda alguna relación. Las leucoplasias no homogéneas son más proclives 
a presentar displasia y carcinoma in situ que las homogéneas (en el estudio 
de Yang, 85,2% y 13,8% frente al 28,8% y 1,6%). No existe diferencia en 
este sentido entre la verrucosa, nodular y parcheada. La valoración de la 
imagen NBI en las leucoplasias homogéneas es difícil por no poderse 
observar bien la microvascularización a través de la lesión, siendo el aspecto 
del tejido alrededor de la leucoplasia lo que puede dar información. En el 
estudio de Yang la clasificación entre homogénea y no homogénea tiene el 
mismo valor que la clasificación de IPCL con NBI para detectar displasia o 
carcinoma. Sin embargo, el grado de severidad sí puede determinarse con la 
clasificación de IPCL pero no con la apariencia homogénea de la lesión. A 
diferencia del estudio de Takano, existe una asociación estadística entre la 
severidad y el tipo de IPCL. Cabe destacar que todos los tipos IV 
correspondieron a carcinoma invasivo. 
Funayama116 publicó un estudio sobre los capilares atrapados dentro del 
epitelio (IEBV) en el carcinoma oral  in situ. Determina que el número de 
IEBV es muy superior en el epitelio con carcinoma in situ al encontrado en el 
epitelio normal y en el displásico. Este incremento, cuantificado mediante 
técnicas de preparación histológicas, refleja el aumento de proliferación de 
células cancerosas y se puede visualizar con NBI. Los IEBVs pueden ser el 
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equivalente histológico de las dilataciones y elongaciones de las IPCL 
observadas con NBI.  
En la cavidad oral, aunque la muestra es muy pequeña (9 casos), la luz de 
banda estrecha presentó patrón sospechoso en todos los casos de 
carcinoma (5 casos) y patrón no sospechoso en los casos donde no hubo 
carcinoma (4 casos), mientras que la luz blanca tuvo dos casos de falsos 
positivos y un caso dudoso. Siendo nuestra muestra tan reducida no se 
pueden extraer ninguna conclusión. Son cada vez más frecuentes las 
publicaciones sobre la utilidad de la endoscopia con NBI en la cavidad oral, 
con resultados prometedores. La exploración puede realizarse con un 
NLVEF directamente a través de la boca o por medio de una óptica rígida. 
Los primeros estudios realizados con EGI tenían la ventaja de poder 
magnificar las imágenes, los nuevos NLVEF con HD generan imágenes con 
muy buena resolución capaz de visualizar perfectamente los vasos de la 
mucosa. 
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8.2.3.4. Fosas nasales 
En la literatura son muy pocos los estudios publicados sobre la aplicación de 
la endoscopia NBI en tumores de las fosas nasales, la mayoría son sobre 
patología vascular.153-155 
De los cinco casos de nuestro estudio donde la exploración fue dirigida a las 
fosas nasales, sólo en uno existía sospecha de tumor en la exploración con 
las dos modalidades de endoscopia, y la biopsia confirmó la existencia de un 
carcinoma epidermoide. En los otros casos, donde no se encontró patología 
maligna, los dos tipos de exploraciones endoscópicas corresponden a 
patología benigna. De momento no existe suficiente información para 
conocer el valor de la endoscopia con NBI en las fosas nasales. 
	  	   	  Aspecto	  de	  un	  cornete	  normal	  en	  la	  exploración	  con	  LB	  (izquierda)	  y	  NBI	  (derecha).	  
	  	   	  Tumor	  en	  borde	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  y	  posterior	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  Exploración	  con	  LB	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8.2.3.5. Tumor primario de origen desconocido 
La primera aproximación a un paciente que se presenta en la consulta con 
una masa cervical sospechosa de malignidad incluye la anamnesis, la 
historia clínica y la exploración detallada de todo el territorio de la cabeza y 
cuello, sobretodo de la mucosa de la VADS. La exploración incluye la piel y 
el cuero cabelludo donde puede desarrollarse el carcinoma epidermoide o el 
melanoma. Se explora toda la cavidad oral y en la orofaringoscopia se presta 
especial atención a las amígdalas palatinas. Deben palparse todos los 
niveles cervicales, ambas parótidas, las glándulas submaxilares y también 
una palpación intraoral del suelo de la boca, base de lengua y fosas 
amigdalares. Con el NLVEF se exploran las fosas nasales, la nasofaringe, 
orofaringe, hipofaringe y laringe.  Para facilitar la visión del seno piriforme se 
pueden realizar algunas maniobras como el Valsalva, la torsión o giro de la 
cabeza y la flexión del cuello o maniobra de Killian.156  
En caso de no localizar ninguna lesión sospechosa se solicita el estudio 
histológico mediante la PAAF y un TC cervical. Si en la PAAF del ganglio el 
resultado es de lesión tumoral maligna y no se puede localizar el primario 
con la exploración convencional, incluyendo NLVEF, y la radiológica, nos 
encontramos ante un tumor de primario de origen desconocido (POD). 
El estudio radiológico debe realizarse antes de cualquier biopsia o cirugía 
para evitar falsos positivos. La TC con contraste es la prueba de elección y 
debe comprender desde la base del cráneo a las clavículas. La RM puede 
ser útil por su mayor diferenciación de los tejidos blandos cuando se 
sospecha tumor en la nasofaringe o en la orofaringe. La TC asociada o no a 
la RM detecta el POD entre el 9% y el 23% de los casos.157-159 
En nuestras consultas se inicia un protocolo diagnóstico para estudio del 
POD cuando la exploración convencional, incluyendo NLVEF con LB y la TC, 
no localiza el tumor primario. Actualmente en la consulta incluimos en la 
exploración inicial la NLVEF con NBI porque ya sabemos que mejora la 
rentabilidad diagnóstica y porque no supone ninguna molestia adicional al 
paciente. La exploración con NLVEF con NBI nos permite detectar lesiones 
con patrón sospechoso donde dirigir las biopsias. En la mayoría de los casos 
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la biopsia la realizamos en la consulta utilizando un NLVEF con canal 
guiados por la NBI. Si el resultado es negativo y existe una sospecha por el 
NBI o por el PET, repetimos la biopsia en quirófano bajo anestesia general.  
La utilización del FDG-PET/TC en el diagnóstico del POD sigue siendo 
motivo de estudio. En diversos meta-análisis publicados, el porcentaje de 
detección se sitúa entre el 24,5% y el 37%.160-162 La capacidad de detección 
está limitada a tumores mayores de 5 mm y se ve dificultada por la captación 
basal fisiológica de FDG por el tejido del anillo de Waldeyer y la excreción 
por las glándulas salivares. La capacidad de diagnóstico de la fusión entre 
PET y TC es mayor que la de solo el PET163. La exploración con NBI podría 
detectar pequeñas lesiones superficiales cuyo volumen tumoral está fuera 
del alcance de la resolución del PET-TC. Se calcula que la posibilidad de 
detectar el primario con biopsias seriadas después de un PET negativo es 
baja, entorno al 6%. 
En dos casos de diez (20%) se ha detectado un tumor con el PET sin 
observar lesión sospechosa en la NLVEF con LB y NBI. Se trata de dos 
tumores submucosos localizados en la base de la lengua y en el interior de 
una amígdala palatina.  
En los casos donde la NLVEF y el PET no localizan el tumor, nosotros 
realizamos las biopsias seriadas en quirófano, incluyendo la amigdalectomía 
bilateral. En nuestra serie cuatro pacientes lo precisaron,  en uno de ellos no 
se realizó debido a lo avanzado de la enfermedad, iniciándose el tratamiento 
directamente. En los tres casos donde se realizaron las biopsias seriadas, en 
ninguno se localizó el tumor primario.  
En los años 90, con la exploración fibroscópica mejoró substancialmente el 
diagnóstico de estos tumores disminuyendo el número de exploraciones en 
quirófano bajo anestesia general.  El NLVEF ha ido mejorando en su 
capacidad de resolución y en el diámetro para disminuir las molestias al 
paciente. Actualmente existe un NLVEF de reducido diámetro (2,6 mm) que 
suministra imágenes de alta definición. Gracias a la técnica NBI podemos 
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detectar patrones de microvascularización sospechosos de malignidad en la 
mucosa sin utilizar tinciones.  
Diversos autores han publicado los resultados de NBI en el estudio del 
POD.156,164-166 Estos autores han utilizado el endoscopio gastrointestinal 
(EGI) con y sin magnificación dotado de NBI. Este endoscopio, utilizado para 
la exploración del tracto digestivo, es de mayor diámetro (5,4 mm de frente a 
los 3,2 ó 3,9 mm de los NVLEF) y se inserta a través de la cavidad oral, no 
permitiendo la exploración de la nasofaringe.  
 
 Detecta 
primario 
Detectado 
por PET 
Detectado 
por NBI 
 
Hayashi    2010  16/46 (35%)  - 16  (35%)  EGI 
Shinozaki 2012  5/28 (17,8%)  2   (7,1%) 3  (10,7%)  EGI 
Ryu           2013  10/30(33,3%) 6  (20,0%) 4  (13,3%) EGI 
HURyC     2013  6/10  (60,0%) 4  (40,0%) 2  (20,0%) NLVEF 
 
 
La tasa de detección en esta serie se puede considerar alta ya que se logra 
identificar el tumor primario con alguna de las exploraciones en un 60%. Si 
excluimos los casos donde el primario se localizaba fuera del epitelio de la 
VADS, esta tasa es del 50%. 
En la actualidad, nosotros hemos incluido la utilización del NLVEF con LB y 
NBI en el protocolo del estudio del POD. La exploración con NLVEF con NBI 
la realizamos en la primera consulta. Introducimos por vía nasal un NLVEF 
de un diámetro reducido (3,2  ó 3,9 mm)  con capacidad de utilizar NBI. Este 
tamaño es poco molesto y la mayoría de los pacientes no precisan anestesia 
tópica. La vía nasal también nos permite explorar la nasofaringe, lo cual no 
es posible con los EGI. A pesar de no tener la magnificación del EGI164 la 
definición del NLVEF es muy buena, generando imágenes de alta calidad y 
también en HD. Procuramos no realizar roces ni heridas ya que el gran 
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enemigo de la técnica NBI es la sangre extravasada que produce una 
imagen negra sin poder distinguir vasos. 
En dos casos (20,0%) gracias al NBI se podría haber evitado el PET, con el 
consiguiente ahorro de tiempo y recursos. En estos casos la biopsia dirigida 
a la zona ha dado el diagnóstico. En nuestra serie, en periodos anteriores 
cuando se carecía de PET y NBI, en lugar de cuatro hubieran sido siete 
pacientes los candidatos a realizar biopsias seriadas y amigdalectomía. 
La principal limitación de la técnica NBI en el estudio del POD corresponde a 
los tumores submucosos, incapaces de ser detectados en la superficie de la 
mucosa. La existencia de abundante tejido linfoide en la nasofaringe también 
dificulta el estudio con NBI de esa localización. La exploración con NBI no es 
posible si existe sangre, moco o una hiperqueratosis muy marcada. 
 
 
	  	  	  	  	  	  	  	   	  Tumor	   submucoso	   en	   base	   de	   lengua.	   Con	   LB	   se	   aprecia	   un	   abombamiento	  (izquierda).	  Con	  NBI	  no	  se	  identifica	  ningún	  patrón	  (derecha).	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8.2.4. Segundos tumores 
Los supervivientes de haber padecido un cáncer de cabeza y cuello tienen 
una probabilidad mayor de desarrollar un segundo tumor. En la literatura 
occidental la incidencia se sitúa entre el 9,1% y el 19%, con una incidencia 
anual entre 3,2% y 4%.167-172 Los segundos tumores tienen una gran 
influencia en la disminución de la supervivencia de los pacientes con un 
cáncer en cabeza y cuello. 
La alta frecuencia de segundos tumores en la VADS de los pacientes con 
cáncer de esófago fue lo que impulsó la utilización del EGI con NBI para el 
cribado de la VADS. Casi todas las series publicadas hacen referencia a la 
mejor detección de segundos tumores con el NBI. 
Katada173 publicó la eficacia del NBI en la detección del carcinoma 
epidermoide superficial metacrónico de orofaringe e hipofaringe después del 
tratamiento con quimioterapia. Esta detección en estadios muy precoces 
permite realizar resecciones mínimamente invasivas por lo que el pronóstico 
y la calidad de vida de los pacientes mejoran. 
En una serie de pacientes tratados con radioterapia, Lin134 demuestra que la 
radioterapia previa no afecta a la detección de recidivas o persistencias en la 
	  	   	  	   	  Primario	  de	  origen	  desconocido	  localizado	  en	  el	  seno	  piriforme	  por	  NBI.	  Con	  LB	  no	  se	   observa	   ninguna	   lesión	   (izquierda).	   Con	   NBI	   se	   detectaron	   patrones	  sospechosos,	   la	   biopsia	   fue	   positiva	   para	   carcinoma	   epidermoide	   (centro	   y	  derecha).	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VADS. También demuestra una mayor exactitud diagnóstica con 
significancia estadística de la exploración con NBI con respecto a la LB para 
detectar segundos tumores en orofaringe (100 vs 69%) e hipofaringe (100 vs 
39%), cuando se trata de lesiones precancerosas y carcinoma in situ. En la 
cavidad oral esta superioridad no puede demostrarla. 
En nuestro estudio la proporción de segundos tumores ha sido del 4,1%.  
Un segundo tumor sincrónico de pequeño tamaño (T1) fue detectado en la 
pared posterior de la orofaringe durante la exploración de un carcinoma 
epidermoide supraglótico de gran tamaño (T3). Otro segundo tumor, esta vez 
metacrónico, fue detectado en la nasofaringe en un paciente tratado con 
quimioradioterapia por un carcinoma epidermoide faringolaríngeo. Este 
segundo tumor en la nasofaringe fue detectado gracias a la endoscopia 
realizada de rutina con NBI en los pacientes tratados puesto que la 
exploración con LB fue negativa. Por último, otro tumor metacrónico fue 
localizado en la cavidad oral (lengua) de un paciente tratado por carcinoma 
epidermoide supraglótico con cirugía y quimioradioterapia. 
Ya que existe una alta posibilidad de que se desarrolle un nuevo tumor en la 
VADS en un paciente que ha tenido uno previo en esta localización, 
consideramos beneficioso realizar la exploración de rutina de toda la VADS 
no sólo con LB sino también con NBI por mejorar la detección de las 
pequeñas lesiones premalignas y malignas.  
 
	  Carcinoma	   epidermoide	   supraglótico	   y	   de	   pared	   posterior.	   LB	   (izquierda)	   y	   NBI	  (derecha).	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8.2.5. Pacientes tratados previamente por un carcinoma 
En el grupo de pacientes previamente tratados, la técnica NBI también 
mejora los resultados de la endoscopia para la detección de lesiones 
tumorales en la superficie de la mucosa de la VADS. 
Los resultados del NRI indican que casi la mitad de los casos fueron 
reclasificados en el sentido correcto (46,8%). Al utilizar la endoscopia con 
NBI hemos mejorado el diagnóstico de la endoscopia con LB para tumores 
en la VADS en casi la mitad de los pacientes explorados. El porcentaje es 
mayor que en la muestra global y que en la muestra de laringe. A diferencia 
de las anteriores muestras, el porcentaje de reclasificaciones en sentido 
correcto es mayor en la categoría de la presencia de tumor. En el grupo de 
tumor, sólo dos casos no fueron categorizados como patrón sospechoso con 
NBI, mientras que con LB fueron ocho. Esto quiere decir que en este grupo 
la endoscopia NBI realiza más diagnósticos de lesiones verdaderas malignas 
que la LB. Dicho de otra manera, con la LB es más difícil poder apreciar si 
una lesión es sospechosa de malignidad o no. En este caso, la mayoría de 
las lesiones exploradas no son lesiones grandes ni evidentes, suelen ser 
cambios en la mucosa después de un tratamiento previo que hacen difícil su 
evaluación y donde la endoscopia con la LB presenta más dudas para 
clasificarlas. El beneficio de la exploración con NBI frente a la LB es más 
acusado y se distancia de ella en dos direcciones. Por un lado detecta más 
lesiones persistentes o recidivadas que la LB, con la importancia conocida de 
poder administrar un tratamiento precoz, mejorando la supervivencia de los 
pacientes. Por otro lado, el poder descartar mejor que la LB un tumor en 
lesiones sospechosas o dudosas permite evitar la toma de biopsias 
innecesarias que pueden añadir más confusión en el seguimiento de estos 
pacientes al perpetuar los fenómenos de cicatrización o necrosis. 
En pacientes tratados previamente con una o varias modalidades (cirugía, 
radioterapia, quimioterapia) el número de exploraciones dudosas con LB 
triplica a las dudosas con NBI. Los CP nos dan mucha información en el 
grupo de no tumor y en el de tumor. Cuando la LB nos informa de lesión no 
sospechosa el odd se multiplica por 0,33 mientras que si la NBI nos informa 
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de lo mismo, el odd se multiplica por 0,08. Esto indica que la posibilidad de 
no detectar una lesión tumoral con la NBI es mucho mas baja que con 
la LB. Por el contrario, cuando la lesión es sospechosa a la endoscopia, la 
probabilidad de que realmente lo sea también es más alta con la NBI. En 
ambas exploraciones, la categoría de dudosos no nos da ninguna 
información. 
Piazza146 demuestra que después de una adecuada curva de aprendizaje, 
los cambios postactínicos pueden ser distinguidos con NBI de persistencias 
o recidivas de una forma fiable, teniendo un número de falsos positivos 
similar o menor que en el seguimiento de pacientes tratados con cirugía. 
Después de radiación o quimio-radiación, la exploración con NBI mantiene 
altos valores de sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivos y 
negativos, así como exactitud (100, 98, 92,100 y 98%, respectivamente). En 
la laringe, los patrones de las IPCL del I al IV de la clasificación de Ni121 se 
asocian frecuentemente a la inflamación postradioterapia y son fácilmente 
distinguibles del patrón tipo V que indica persistencia o recidiva. Esto tiene 
aplicación práctica debido a la disminución de biopsias innecesarias durante 
el seguimiento de pacientes en los protocolos de preservación de órgano. 
Piazza coincide con Nonaka140 en que, aunque la radioterapia modifique los 
IPCL, estos son fácilmente distinguibles de lesiones neoplásicas basándose 
en los márgenes poco definidos y la densidad menor. 
En nuestro estudio, la mayoría de los pacientes tratados previamente por un 
carcinoma pertenecen al grupo de laringe, sobretodo en la glotis. El beneficio 
principal de no biopsiar lesiones dudosas en la glotis estriba en no deteriorar 
la función fonatoria. Por otro lado, algunos pacientes tratados de lesiones 
laríngeas presentan gran dificultad para poder realizar una toma de biopsia, 
por ejemplo, en aquellos con un paso aéreo suficiente pero disminuido que 
precisan una traqueotomía para una biopsia o en los que la propia biopsia 
pueda desencadenar la realización de una traqueotomía. El poder contar con 
un método como la exploración con NBI nos ayuda a decidir la pertinencia de 
la biopsia. 
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Por su importancia destacamos que en un paciente tratado con radioterapia 
por un carcinoma nasofaríngeo, la detección con NBI de una pequeña lesión 
sospechosa supuso una gran ayuda, no sólo por el diagnóstico precoz sino 
también para delimitar la resección endoscópica que se hizo. Como ya se 
comentó antes, consideramos de gran utilidad el seguimiento de la 
nasofaringe radiada con NBI. 
 
 
 
 
 
	  	   	  Recidiva	  de	  carcinoma	  tras	  cordectomía.	  LB	  (izquierda),	  NBI	  (derecha).	  
	  	   	  Persistencia	   tumoral	   en	   la	   cuerda	   izquierda	   tras	   quimioterapia.	   En	   la	  imagen	   NBI	   (derecha)	   se	   observa	   la	   microvascularización	   típica	   de	  neoplasia.	  
	  	  	  	  	   	  Recidiva	  en	  neofaringe	  radiada.	  Areas	  de	  carcinoma	  in	  situ	  e	  infiltrante.	  Se	  aprecian	  patrones	  distintos	  en	  la	  imagen	  con	  NBI.	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8.3. Limitaciones  
Nuestro trabajo presenta una serie de limitaciones: 
• La exploración endoscópica es operador dependiente. Como toda 
exploración endoscópica existe cierta variabilidad debida al operador 
que puede influir en el resultado como pueden ser la técnica de la 
exploración y la interpretación del resultado. La exploración se ha 
realizado siempre por el mismo explorador, el autor de este trabajo. La 
experiencia del autor con la  endoscopia de LB es amplia, de más de 
20 años. En cuanto a la experiencia con la endoscopia con NBI es 
mayor de seis meses, tiempo considerado suficiente para haber 
adquirido una experiencia con la técnica y su interpretación148.  
• La calidad de la endoscopia varía con la tecnología. La capacidad de 
resolución del NLVEF y el tamaño del mismo, los videoprocesadores y 
los monitores para visualización mejoran continuamente. Al mejorar la 
capacidad de resolución es de esperar que se diferencien mejor los 
patrones y el número de exploraciones dudosas disminuya. 
Inicialmente las exploraciones se realizaron con los NLVEF tipo ENF 
V2 y ENF VQ, con imágenes de alta calidad, posteriormente se añadió 
el ENF VH de alta definición. Consideramos la calidad de todos ellos 
muy buena para el propósito del estudio. En poco espacio de tiempo 
surgirán nuevos dispositivos que mejoren la calidad de la imagen, por 
lo que los resultados en el futuro podrán ser aún mejores. 
• En algunos estudios consideran la displasia intensa en la misma 
categoría que el carcinoma in situ. Nosotros hemos decidido separar 
las lesiones malignas (carcinoma in situ y carcinoma infiltrante) del 
resto (displasias de cualquier tipo y otras benignas). Indudablemente 
la displasia intensa progresa en un número muy alto a carcinoma in 
situ, pero hemos preferido separar las lesiones histológicas en dos 
categorías: no tumor y tumor. 
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• Existe una distribución de localizaciones muy desigual, estando la 
mayoría de las lesiones localizadas en la laringe, los motivos ya 
fueron explicados antes.  
• Las lesiones no se han estratificado por tamaño o por T, si se hubiera 
hecho, la muestra necesaria tendría que ser muy numerosa y 
difícilmente se podría haber realizado el estudio. De esta manera se 
cumple el objetivo fijado de conocer la utilidad de la endoscopia con 
NBI en una consulta de Cabeza y Cuello, con carácter general. 
• En la VADS existen diferentes tipos de epitelio. Los patrones de 
vascularización no son visualizados con la misma facilidad en todos 
los tipos de epitelios:174 se visualizan bien en el epitelio escamoso no 
queratinizado fino existente en el suelo de la boca, vientre lingual, 
paladar blando, amígdalas, base de la lengua, hipofaringe, epiglotis y 
cuerdas vocales.  
 
TIPO DE EPITELIO LOCALIZACIÓN ANATÓMICA Aparición de patrones 
Escamoso 
estratificado 
Queratinizado grueso Tipo 1   Encías, paladar duro, dorso lengua 3% 
No 
queratinizado 
Fino Tipo 2a 
Suelo de boca, vientre de 
lengua, paladar blando, 
amígdalas, base de lengua, 
hipofaringe, epiglotis, cuerdas 
vocales 
72,5% 
Muy 
grueso Tipo 2b 
Trígono retromolar, mucosa 
labial, mucosa oral 14,3% 
Columnar pseudoestratificado ciliado Tipo 3 Cavum, Supraglotis 11,1 % 
 Aparición	  de	  los	  patrones	  en	  el	  cribado	  de	  neoplasias	  de	  la	  VADS	  según	  el	  tipo	  de	  epitelio	  	  (Adaptado	  de:	  Lin	  YC,	  Wang	  WH,	  Lee	  KF,	  Tsai	  WC,	  Weng	  HH.	  Value	  of	  narrow	  band	  imaging	  endoscopy	  in	  early	  mucosal	  head	  and	  neck	  cancer	  Head	  Neck	  2012;34:1574-­‐1579).	  
 
• En las lesiones submucosas no pueden visualizarse los patrones 
vasculares en la superficie de la mucosa por lo que la endoscopia con 
NBI no ayuda en nada. 
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• Como ya se ha comentado, algunas lesiones, como las leucoplasias 
gruesas, impiden conocer la distribución de los vasos dentro de la 
lesión por lo que la endoscopia con NBI es más difícil de interpretar.  
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9. Conclusiones 
• Al utilizar la endoscopia con NBI  en una consulta de cabeza y cuello 
hemos mejorado el diagnóstico de la endoscopia con LB para 
carcinomas epidermoides de la VADS en más de un cuarto de los 
pacientes explorados, tanto en la muestra global como en el grupo de 
localización en laringe.  
• En el grupo de pacientes tratados previamente, esta mejora ha 
ocurrido en casi la mitad de los pacientes explorados. 
• La técnica NBI presenta ventaja sobre la LB en: la detección de 
lesiones malignas, descartar malignidad en lesiones dudosas con LB 
evitando biopsias innecesarias, el seguimiento de pacientes tratados, 
el diagnóstico del primario de origen desconocido y la detección de 
segundos tumores.  
• La técnica NBI ayuda a realizar biopsias dirigidas e identificar mejor 
los límites de las lesiones malignas y lesiones satélites. 
• La endoscopia con NLVEF con NBI es de ejecución rápida y fácil, no 
precisa de ninguna preparación previa del paciente, ni de tinciones, ni 
de colorantes, ni es más molesta que una endoscopia con LB 
convencional, por lo que es aplicable a las consultas de Cabeza y 
Cuello.  
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10. Perspectivas futuras 
No cabe duda de que el uso del NBI se extenderá para estudiar la mucosa 
de la VADS como lo hizo en el estudio de la vía digestiva. Además de las 
lesiones tumorales su uso se puede aplicar a procesos benignos como el 
reflujo, la papilomatosis laríngea o lesiones vasculares. También podría 
usarse para conocer mejor la vascularización de tejidos críticos en colgajos. 
Igualmente también podría utilizarse para determinar la densidad vascular en 
lesiones neoplásicas y poder cuantificar el grado de angiogénesis y aplicarlo 
para seleccionar algún tipo de quimioterapia o poder monitorizar el su efecto 
sobre la lesión. 
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12. Anexos 
 
 
Reg. nº 0479 
 
El Dr. Cristóbal López-Cortijo Gómez de Salazar, Secretario General de la Sociedad 
Española de Otorrinolaringología y Patología Cérvico-Facial 
 
C E R T I F I C A 
 
  que la COMUNICACIÓN PÓSTER titulada 
 
“Utilidad de la luz de banda estrecha en la consulta de oncología de cabeza y 
cuello” 
 
de los doctores Rafael Barberá, Maria del Mar Medina, Rosalía Souvirón, Elena Mora, 
Francisco Isasa, Ignacio Cobeta. Hospital Ramón y Cajal. Madrid. 
 
ha sido presentada durante el 63 Congreso Nacional de la Sociedad Española de 
Otorrinolaringología y Patología Cérvico-Facial, celebrado en Oviedo del 6 al 9 de  
octubre de 2012. 
 
Y para que conste y a instancias del interesado, lo firma en Oviedo, a nueve de octubre 
de dos mil doce. 
Cristóbal López-Cortijo Gómez de Salazar 
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El Dr. Miguel A. Arístegui Ruiz
Otorrinolaringología y Patología Cérvico
 
 
  que la COMUNICACIÓ
 
“Papel de la luz de banda estrecha (nbi) en el diagnóstico del primario de origen 
de los Dres. Barberá Durbán, Rafael; Cobeta Marco
Francisco; Mora Rivas, Elena; Sánchez Fernández, Fátima; Souvirón Encabo, Rosalía
Hospital Universitario Ramón y Cajal. Servicio de ORL. Unidad de Cabeza y Cuello y 
ha sido presentada y leída durante el 64
Otorrinolaringología y Patología Cérvico
octubre de 2013. 
 
Y para que conste y a instancias del interesado, lo firma en 
octubre de dos mil trece. 
, Secretario General de la Sociedad Española de 
-Facial 
C E R T I F I C A 
N  ORAL titulada 
desconocido” 
 
, Ignacio; Isasa González de Ubieta, 
Laringe Funciona  
 
 Congreso Nacional de la Sociedad Española de 
-Facial, celebrado en Madrid 
Madrid, a 
Miguel A. Arístegui Ruiz 
Reg. n.º 715 
 
del 25 al 28 de  
veintiocho de 
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Consentimiento informado: 
 
ESTUDIO	  OBSERVACIONAL	  
HOJA	  DE	  INFORMACIÓN	  AL	  PACIENTE	  Y	  CONSENTIMIENTO	  INFORMADO	  
	  
Título	  del	  estudio:	  Estudio de la utilidad de la técnica de exploración con luz de banda 
estrecha (NBI) en la detección precoz de los carcinomas epidermoides superficiales de 
cabeza y cuello.	  
Código:210/11	  
Promotor:	  Servicio	  de	  Otorrinolaringología	  del	  Hospital	  Universitario	  “Ramón	  y	  Cajal”	  
Investigador	  principal:	  Dr.	  Rafael	  Barberá.	  Servicio	  de	  Otorrinolaringología.	  Secretaría	  planta	  +2	  Dcha.	  Tel:	  913368623	  	  
Centro:	  Hospital	  Universitario	  Ramón	  y	  Cajal	  
INTRODUCCIÓN	  
Nos dirigimos a usted para informarle sobre el desarrollo del estudio en el que se le propone 
participar. Nuestra intención es tan solo que usted reciba la información correcta y suficiente para que 
pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este estudio. Para ello lea esta hoja informativa con 
atención y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir después de la explicación.  
Su participación es voluntaria y puede revocar su decisión y retirar el consentimiento en cualquier 
momento sin que por ello se altere la relación médico-paciente ni se produzca perjuicio en sus 
cuidados médicos. En caso de retirar el consentimiento para participar en el estudio, ningún dato 
nuevo será añadido a la base de datos y puede exigir la destrucción de todas las muestras 
identificables previamente retenidas para evitar la realización de un nuevo análisis. 
 
FUNDAMENTO	  El	   estudio	   que	   se	   va	   a	   llevar	   a	   cabo	   es	   un	   estudio	   promovido	   por	   el	   Servicio	   de	  Otorrinolaringología	  del	  Hospital	  Universitario	  “Ramón	  y	  Cajal”	  el	  fin	  de	  valorar	  si	  una	  técnica	  denominada	  exploración	  con	  fibroscopia	  de	  luz	  de	  banda	  estrecha,	  permite	  detectar	  mejor	  los	  tumores	  de	  la	  vía	  aerodigestiva	  que	  la	  fibroscopia	  con	  luz	  blanca	  convencional.	  El	  objetivo	  final	  del	  estudio	  es	  comparar	  los	  resultados	  de	  la	  exploración	  fibroscópica	  con	  la	  luz	  blanca	  y	  con	  la	  luz	  de	  banda	  estrecha.	  En	  los	  casos	  donde	  la	  exploración	  con	  el	  fibroscopio	  sea	  necesaria,	  exploraremos	  con	  los	  dos	  tipos	  de	  luz.	  Para	  ello	  no	  hace	  falta	  repetir	  la	  prueba	  ya	  que	  con	  un	  botón	  se	  cambia	  de	  luz	  mientras	  esta	  se	  realiza.	  Esta	  luz	  de	  banda	  estrecha	  no	  produce	  calor	  ni	  el	  paciente	  nota	  nada	  distinto	  a	  la	  exploración	  normal	  con	  luz	  blanca.	  Como	  en	  todas	  las	  exploraciones	  habituales,	  puede	  ser	  necesario	  tomar	  una	  biopsia	  y	  a	  veces	  se	  puede	  realizar	  el	  mismo	  día.	  Cuando	  se	  vaya	  a	  hacer,	  usted	  será	  informado	  antes.	  Cualquier	  nueva	  información	  referente	  a	  las	  técnicas	  utilizados	  en	  el	  estudio,	  que	  se	  descubra	  durante	  su	  participación,	  le	  será	  comunicada.	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CONFIDENCIALIDAD	  
	  Todos	  los	  datos	  recogidos	  para	  el	  estudio,	  procedentes	  de	  su	  Historia	  Clínica	  o	  facilitados	  por	  usted	  mismo,	   serán	   tratados	   con	   las	   medidas	   de	   seguridad	   establecidas	   en	   cumplimiento	   de	   la	   Ley	  Orgánica	  15/1999	  de	  Protección	  de	  Datos	  de	  carácter	  personal.	  Debe	  saber	  que	   tiene	  derecho	  de	  acceso,	  rectificación	  y	  cancelación	  de	  los	  mismos	  en	  cualquier	  momento.	  Sólo	   aquellos	   datos	   de	   la	   historia	   clínica	   que	   estén	   relacionados	   con	   el	   estudio	   serán	   objeto	   de	  comprobación.	   Esta	   comprobación	   se	   hará	   por	   el	   Investigador	   Principal/Investigadores	  Colaboradores,	   responsables	   de	   garantizar	   la	   confidencialidad	   de	   todos	   los	   datos	   de	   las	   historias	  clínicas	  pertenecientes	  a	  los	  sujetos	  participantes	  en	  el	  estudio.	  Los	  datos	  recogidos	  para	  el	  estudio	  estarán	   identificados	   mediante	   un	   código	   y	   sólo	   el	   investigador	   principal/colaboradores	   podrán	  relacionar	  dichos	  datos	  con	  usted	  y	  con	  su	  historia	  clínica.	  	  En	  caso	  de	  necesitar	  cualquier	   información	  o	  por	  cualquier	  otro	  motivo	  no	  dude	  en	  contactar	  con	  los	   investigadores	   principales	   del	   estudio.	   Así	  mismo,	   en	   caso	   de	   dudas	   respecto	   a	   sus	   derechos	  debe	  dirigirse	  al	  Servicio	  de	  Atención	  al	  Paciente	  del	  hospital.	  	  	  	  
Firma	  del	  paciente:	   	   	   	   	   	   Firma	  del	  investigador:	  	  	  	  	  
Nombre:	   	   	   	   	   	   	   Nombre:	  
Fecha:	   	   	   	   	   	   	   	   Fecha:	  
	  
	  
Este	  documento	  se	  firmará	  por	  duplicado	  quedándose	  una	  copia	  el	  investigador	  y	  otra	  el	  
paciente.	  Además	  el	  investigador	  se	  encargará	  de	  guardar	  una	  copia	  en	  la	  historia	  general	  
del	  hospital	  del	  paciente	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MODELO	  DE	  CONSENTIMIENTO	  INFORMADO	  POR	  ESCRITO	  
	  
	  
Título del Estudio: Estudio de la utilidad de la técnica de exploración con luz de banda estrecha 
(NBI) en la detección precoz de los carcinomas epidermoides superficiales de cabeza y cuello. 
Código de protocolo: 210/11 
 
Promotor:Servicio	  de	  Otorrinolaringología	  del	  Hospital	  Universitario	  “Ramón	  y	  Cajal”	  
Yo	  (nombre	  y	  apellidos)	  	  ..........................................................................................................................	  He	  leído	  la	  hoja	  de	  información	  que	  se	  me	  ha	  entregado.	  He	  podido	  hacer	  preguntas	  sobre	  el	  estudio.	  He	  recibido	  suficiente	  información	  sobre	  el	  estudio.	  He	  hablado	  con:	  ............................................................................................	  (nombre	  del	  investigador)	  	  Comprendo	  que	  mi	  participación	  es	  voluntaria.	  Comprendo	  que	  puedo	  retirarme	  del	  estudio:	  1º	  Cuando	  quiera	  2º	  Sin	  tener	  que	  dar	  explicaciones.	  3º	  Sin	  que	  esto	  repercuta	  en	  mis	  cuidados	  médicos.	  Presto	  libremente	  mi	  conformidad	  para	  participar	  en	  el	  estudio.	  	   FECHA	  :	  	   	   	   FIRMA	  DEL	  PARTICIPANTE	  	  
FECHA	  :	  	   	   	   FIRMA	  DEL	  INVESTIGADOR	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